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Этот выпуск нашего журнала представляет дра-
гоценный пласт исследований российской кардио-
логической научной школы эпидемиологии сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ). Стремительному 
развитию этой области знаний способствовал опыт 
многоцентровых российских и международных ис-
следований, который предоставил данные по мо-
ниторингу ситуации, временным траекториям ССЗ 
и их факторов риска практически по всем регионам 
Российской Федерации. Сотрудничество, стандарти-
зация исследований являются безусловными дости-
жениями Российского кардиологического общества. 
Именно в крупных многоцентровых исследовани-
ях, таких как ЭССЕ-РФ, появилась возможность 
получения надежных данных для проспективного 
когортного анализа вклада конвенционных и некон-
венционных факторов риска, включая генетические 
детерминанты, в развитие новых случаев кардио-
васкулярных заболеваний, их осложнений, а также 
в преждевременную смертность населения России.

В фокусе нашего выпуска — эпидемиология 
артериальной гипертензии:

▪ популяционные аспекты терапии артериаль-
ная гипертензия (АГ) с акцентом на фиксирован-
ные комбинации для повышения эффективности 
контроля АГ;

Дорогие читатели!

▪ связь стереотипов питания с АГ у жителей 
Сибири;

▪ особенности атерогенного спектра липидов 
крови (ХС-неЛПВП) при АГ, метаболическом син-
дроме и сахарном диабете 2-го типа;

▪ АГ у подростков в свете новых международ-
ных руководств по оценке артериального давления;

▪ анализ структуры лекарственных назначений 
у пациентов с АГ и фибрилляцией предсердий в ус-
ловиях коморбидности;

▪ геометрические варианты гипертрофии левого 
желудочка в 12-летнем когортном исследовании;

▪ рефрактерная АГ и подходы к повышению 
клинической эффективности антигипертензивной 
лекарственной терапии.

Команда авторов статей и редакция журнала «Ар-
териальная гипертензия» надеются, что информация 
выпуска будет полезна медицинскому сообществу.

С уважением,
профессор, д. м. н., 
заслуженный деятель науки РФ,
главный научный сотрудник НИИТПМ —
филиал ИЦиГ СО РАН
Г. И. Симонова
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Резюме
Повышенное артериальное давление (АД) остается лидирующим фактором риска ишемической болез-

ни сердца, инсульта, других сердечно-сосудистых заболеваний, хронических заболеваний почек, а также 
развития деменции. Цель исследования — оценить частоту назначения антигипертензивных препаратов 
(АГП) с выделением доли фиксированных комбинаций (ФК) среди лиц 25–64 лет, обследованных в 16 ре-
гионах РФ в рамках исследований ЭССЕ-РФ и ЭССЕ-РФ2. Материалы и методы. В анализ вошли резуль-
таты обследования представительных выборок населения РФ в исследованиях ЭССЕ-РФ (2012–2014 гг., 
мужчины: N = 8376 и женщины N = 13546 чел.) и ЭССЕ-РФ2 (2017 г., мужчины: N = 3000 и женщины N = 
3714 чел.). Каждый участник подписывал информированное согласие. Артериальная гипертензия (АГ) 
определялась при уровне систолического АД ≥ 140 мм рт. ст. и/или диастолического АД ≥ 90 мм рт. ст., 
и/или если обследованный сообщал о приеме АГП. Под отсутствием контроля АГ понимали долю боль-
ных (%) с уровнем АД ≥ 140/90 мм рт. ст. от общего числа больных АГ. Информация о принимаемых 
АГП фиксировались со слов больного (фирменное название препарата) с последующей кодировкой по 
Международным непатентованным наименованиям лекарственных средств. Результаты. В российской 
популяции отмечено снижение доли неконтролирующих АД с 78,5 % (95 % доверительный интервал (ДИ) 
77,7–79,3) в ЭССЕ-РФ до 73,0 % (95 % ДИ 71,3–74,6) в ЭССЕ-РФ2. Прием ФК выявлен у 15,6 % (95 % ДИ 
13,8–18,0) больных, находящихся на лечении в исследовании ЭССЕ-РФ, тогда как доля таких больных 
в ЭССЕ-РФ2 снизилась до 10,9 % (95 % ДИ 9,2–12,8), р < 0,001. Самой распространенной ФК явилось 
сочетание ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента (ИАПФ) и диуретика (ЭССЕ-РФ: 49,1 % 
и ЭССЕ-РФ2: 45,9 %). На втором месте в ЭССЕ-РФ — диуретик + блокаторы рецепторов ангиотензина 
II (25,8 %), в ЭССЕ-РФ2 — антагонист кальция (АК) + ИАПФ (22,4 %). Более современная комбинация, 
а именно: сочетание ИАПФ и АК отмечена лишь у 8,7 % в ЭССЕ-РФ, тогда как в ЭССЕ-РФ2 доля данной 
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ФК увеличилась в 2,5 раза. Заключение. В популяции РФ только 10 –15 % больных АГ получают ФК 
АГП. Увеличение приема ФК может способствовать повышению приверженности терапии, что крайне 
важно для российской популяции, плохо контролирующей АД.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, антигипертензивная терапия, контроль артериальной 
гипертензии, фиксированные комбинации
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Abstract
High blood pressure (BP) remains the leading risk factor for coronary heart disease, stroke, other 

cardiovascular diseases, chronic kidney disease, and dementia. Objective. To estimate the frequency of 
prescribing antihypertensive drugs (AHD) with the allocation of the proportion of fixed combinations (FC) 
among people aged 25–64 years examined in 16 regions of the Russian Federation as part of the ESSE-RF 
and ESSE-RF2 studies. Design and methods. The analysis included the results of a survey of representative 
samples of the population of the Russian Federation in the ESSE-RF studies (2012–2014, men: N = 8376 
and women N = 13546 people) and ESSE-RF2 (2017, men: N = 3000 and women N = 3714 people). Each 
participant signed an informed consent. Arterial hypertension (AH) was defined as systolic BP ≥ 140 mm 
Hg and/or diastolic BP ≥ 90 mm Hg and/or if the examined reported taking AHD. Under the lack of control 
of AH, we understood the proportion of patients (%) with BP levels ≥ 140/90 mm Hg of the total number of 
patients with AH. Information about the AHD taken was recorded from the words of the patient (trade name of 
the drug) followed by coding according to the International Nonproprietary Names of Drugs. Results. In the 
Russian population, there was a decrease in the proportion of uncontrolled BP from 78,5 % (95 % confidence 
interval (CI) 77,7–79,3) in ESSE-RF to 73,0 % (95 % CI 71,3–74,6) in ESSE-RF2. FC intake was detected in 
15,6 % (95 % CI 13,8–18,0) of patients treated in the ESSE-RF study, while the proportion of such patients in 
the ESSE-RF2 decreased to 10,9 % (95 % CI 9,2–12,8), p < 0,001. The most common FC was the combination 
of an angiotensin-converting enzyme inhibitors (ACEI) and a diuretic (ESSE-RF: 49,1 % and ESSE-RF2: 
45,9 %). In second place in ESSE-RF is a diuretic + angiotensin receptor blockers (25,8 %), in ESSE-RF2 — 
calcium channel blockers (CCB) + ACEI (22,4 %). A more modern combination, namely: the combination of 
ACEI and CCB, was noted only in 8,7 % in ESSE-RF, while in ESSE-RF2 the proportion of this FC increased 
by 2,5 times. Conclusions. In the population of the Russian Federation, only 10 %-15 % of patients with AH 
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receive FC AHD. An increase in FC intake may contribute to an increase in adherence to therapy, which is 
extremely important for the Russian population with poor BP control.

Key words: arterial hypertension, antihypertensive therapy, hypertension control, fixed combinations
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Введение
Несмотря на почти неизменные в целом пока-

затели частоты артериальной гипертензии (АГ) за 
последние 30 лет в некоторых странах, в мире от-
мечается значимый рост имеющих это заболевание. 
Как показал крупный анализ, включивший свыше 
104 млн обследованных, в 2019 году частота АГ 
среди лиц 30–79 лет составила среди мужчин 34 % 
и 32 % среди женщин, в то время как общее чис-
ло имеющих АГ за 30-летний период удвоилось 
с 317 млн. (1990) до 626 млн (2019) [1]. В российской 
популяции можно говорить о росте частоты АГ [2] 
преимущественно за счет увеличения ее у мужчин, 
что ассоциировано с увеличением распространен-
ности ожирения среди них. На фоне демографи-
ческого старения населения можно прогнозиро-
вать также общий рост числа больных АГ в нашей 
стране и возрастающее социально-экономическое 
бремя заболевания, ущерб от которого в настоящий 
момент составляет около 1 % валового внутреннего 
продукта РФ в год [3]. Особенность лечения АГ за-
ключается в том, что с возрастом назначение анти-
гипертензивных препаратов (АГП) увеличивается, 
а эффективность лечения снижается.

Повышенное артериальное давление (АД) оста-
ется лидирующим фактором риска ишемической 
болезни сердца, инсульта, других сердечно-сосуди-
стых заболеваний, хронических заболеваний почек, 
а также развития деменции [4]. АГ следует рассма-
тривать не только как самостоятельное заболевание, 
но и как мощный фактор риска хронических неин-
фекционных заболеваний. В исследовании Japan 
Public Health Center-based Prospective Study (JPHC) 
выявлена линейная связь между уровнем АД и воз-
никновением ишемического и геморрагического 
инсульта для женщин, для мужчин дополнительно 
ишемической болезни сердца, отмечена линейная 
связь между уровнем АД и смертностью от инсуль-
та, сердечно-сосудистой и общей смертностью как 
среди мужчин, так и среди женщин [5]. Повышение 
риска смерти сердечно-сосудистых событий показа-
но в популяциях Тюмени, Томска и Москвы [6–8].

На российской когорте, сформированной из 11 
регионов РФ, продемонстрировано, что наличие АГ 
статистически значимо ухудшает выживаемость, 
в том числе сердечно-сосудистую, повышая риск 

развития нефатальных сердечно-сосудистых со-
бытий. Среди имеющих АГ наиболее низкие пока-
затели выживаемости — у неэффективно леченых 
больных [9].

Вместе с тем установлено влияние улучшения 
контроля АД в популяции на снижение риска воз-
никновения фатальных и нефатальных сердечно-
сосудистых событий. В систематическом обзоре 
с метаанализом A. Sakima и соавторов (2019) от-
мечено, что достижение АД < 130/80 мм рт. ст., что 
несколько ниже существующих в РФ критериев < 
140/90 мм рт. ст. как первого целевого уровня сни-
жения АД [13], связано со значимым уменьшением 
основных сердечно-сосудистых событий [19]. Мета-
анализ, выполненный The Blood Pressure Lowering 
Treatment Trialists’ Collaboration (2021) продемон-
стрировал, что снижение систолического АД на 
5 мм рт. ст. снижает риск основных сердечно-со-
судистых событий примерно на 10 %, вне зависи-
мости от предшествующего сердечно-сосудистого 
анамнеза [10].

В РФ доля имеющих повышенный уровень АД 
(систолическое АД ≥ 140 мм рт. ст. или диастоличе-
ское АД ≥ 90 мм рт. ст.) независимо от приема АГП 
высока — 41,1 % среди мужчин и 29,0 % среди жен-
щин по материалам исследования «Эпидемиология 
сердечно-сосудистых заболеваний в Российской 
Федерации (ЭССЕ-РФ)» и 41,0 % и 39,9 % в ЭССЕ-
РФ2 соответственно. Среди имеющих АГ контроль 
АД регистрируется не более чем у четверти боль-
ных [2, 11, 12].

На фоне роста частоты АГ в российской популя-
ции и неудовлетворительного контроля заболевания, 
особенно среди российских мужчин, целесообразно 
рассмотреть эпидемиологические аспекты лечения 
АГ. В рекомендациях «Артериальная гипертензия 
у взрослых. Клинические рекомендации 2020» от-
мечено, что большинству пациентов с АГ для до-
стижения целевого уровня АД требуется назначение 
комбинации как минимум из двух АГП, в то время 
как монотерапия эффективно снижает АД лишь 
у ограниченного числа имеющих заболевание [13]. 
Предпочтение следует отдавать фиксированным ком-
бинациям (ФК) АГП. Как показал систематический 
обзор с метаанализом, выполненный G. Parati и со-
авторами (2021), назначение ФК вместо комбинации 
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2 и более АГП приводит к улучшению приверженно-
сти и лучшему контролю АД у пациентов с АГ [14].

Целью настоящего исследования стала оценка 
частоты приема АГП с выделением доли ФК среди 
лиц 25–64 лет, обследованных в 16 регионах РФ 
в рамках исследований ЭССЕ-РФ и ЭССЕ-РФ2.

Материалы и методы
В анализ вошли результаты обследования пред-

ставительных выборок населения РФ в рамках ис-
следований ЭССЕ-РФ (2012–2014 гг., мужчины: 
N = 8376 и женщины N = 13546 чел.) и ЭССЕ-РФ2 
(2017 г., мужчины: N = 3000 и женщины N = 3714 
чел.). Исследования выполнялись по единому про-
токолу с использованием систематической стратифи-
цированной многоступенчатой случайной выборки, 
сформированной по территориальному принципу 
на базе лечебно-профилактических учреждений по 
методу Киша. Детальное описание формирования 
выборок и основные итоги, касающиеся распростра-
ненности АГ, осведомленности больных о наличии 
заболевания, охвата лечением и его эффективности 
детально были даны ранее [2, 11, 15].

Исследование было одобрено НЭК (независи-
мый этический комитет) ФГБУ «Национальный 
медицинский исследовательский центр терапии 
и профилактической медицины» Минздрава России. 
У каждого участника было получено письменное 
информированное согласие на проведение обсле-
дования. Измерение АД выполнялось в положении 
сидя, на правой руке обследуемого автоматическим 
тонометром Omron после 5-минутного отдыха. Уро-
вень АД измерялся двукратно с интервалом при-
мерно 2–3 минуты, учитывалось среднее из двух 
измерений. АГ определялась при уровне систоли-
ческого АД ≥ 140 мм рт. ст. и/или диастолического 
АД ≥ 90 мм рт. ст., и/или если обследованный со-
общал о приеме АГП. Под отсутствием контроля 
АГ понимали долю больных (%) с уровнем АД ≥ 
140/90 мм рт. ст. от общего числа больных АГ. Ин-
формация о принимаемых АГП фиксировались со 
слов больного (фирменное название препарата) 
с последующей кодировкой по Международным 
непатентованным наименованиям лекарственных 
средств в соответствии с классами АГП. Для после-
дующей статистической обработки каждому классу 
АГП был присвоен код, причем ФК можно было 
проанализировать как по входящим в него классам 
АГП, так и, собственно, как ФК.

Результаты
В российской популяции среди имеющих АГ от-

мечены довольно высокие показатели, характеризу-

ющие отсутствие контроля АД, с выраженными меж-
региональными различиями (табл.). Однако отмечено 
снижение доли неконтролирующих с 78,5 % (95 % 
доверительный интервал (ДИ) 77,7–79,3) в ЭССЕ-
РФ до 73,0 % (95 % ДИ 71,3–74,6) в ЭССЕ-РФ2.

Проанализирована частота назначения АГП в ис-
следованиях ЭССЕ-РФ и ЭССЕ-РФ2 среди имею-
щих заболевание и принимающих АГП. Большая 
часть лиц с АГ принимала только 1 препарат, около 
четверти принимала 2 препарата и около 7 % — 3 
и более (рис. 1). Следует отметить, что эти цифры 
не претерпели существенных изменений с 2013 по 
2017 годы.

Ранее в публикациях по итогам исследований 
ЭССЕ-РФ и ЭССЕ-РФ2 были представлены данные 
о АГП, принимаемых больными АГ — на первом 
месте в РФ устойчиво остаются ингибиторы ангио-
тензинпревращающего фермента (ИАПФ) [2, 11]. 
В анализ были включены лишь АГП, относящиеся 
к 5 основным классам, являющимся основой ме-
дикаментозной терапии — ИАПФ, бета-блокаторы, 
блокаторы рецепторов ангиотензина II (БРА), анта-
гонисты кальция (АК) и диуретики. В категорию 
другие вошли препараты центрального действия 
альфа- и бета-адреноблокаторы, в том числе кло-
фелин. Однако при анализе всех ответов на вопрос 
«В течение последних 2 недель принимали ли Вы 
какие-либо лекарства (медицинские препараты) от 
повышенного АД, выписанные врачом или другим 
медицинским сотрудником?» продемонстрировано, 
что в качестве АГП пациенты называют, а врачи 
(что особенно настораживает) фиксируют не только 
устаревшие, такие, например, как адельфан и рау-
натин, но и не относящиеся к АГП, рекомендуемым 
к лечению (рис. 2, 3). В качестве последних указа-
ны, к примеру, такие препараты, как антиагреганты, 
кавинтон, статины, валокордин, но-шпа, новопассит, 
настойка пиона etc. Стоит отметить, что, тогда как 
количество лиц, принимающих устаревшие препа-
раты, снизилось от ЭССЕ-РФ к ЭССЕ-РФ2, то доля 
указывающих не-АГП как препараты для лечения 
АГ, не изменилась. Некоторые больные принимают 
как рекомендованные препараты, так и не относя-
щиеся к таковым. Ряд больных не помнит названий 
принимаемых препаратов. Это поднимает проблему 
недостаточной грамотности больных в отношении 
своего здоровья.

Прием АГП в виде ФК выявлен у 15,6 % (95 % 
ДИ 13,8–18,0) больных, находящихся на лечении 
в исследовании ЭССЕ-РФ, однако доля таких боль-
ных в ЭССЕ-РФ2 снизилась до 10,9 % (95 % ДИ 
9,2–12,8), р < 0,001. Проанализировано распределе-
ние принимаемых ФК по классам входящих в них 
АГП (рис. 4).
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Таблица
ДОЛЯ НЕ КОНТРОЛИРУЮЩИХ АРТЕРИАЛЬНОЕ ДАВЛЕНИЕ СРЕДИ МУЖЧИН И ЖЕНЩИН 

В РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ, ИМЕЮЩИХ АРТЕРИАЛЬНУЮ ГИПЕРТЕНЗИЮ 
ПО ДАННЫМ ИССЛЕДОВАНИЙ ЭССЕ-РФ И ЭССЕ-РФ2

Регион
Мужчины Женщины Всего

% 95 ДИ % 95 ДИ % 95 ДИ

ЭССЕ-РФ

Волгоградская область 74,6 (68,3–80,1) 60,5 (56,0–64,9) 67,1 (63,5–70,6)

Вологодская область 91,4 (88,0–94,0) 82,1 (77,6–86,0) 86,5 (83,8–88,9)

Воронежская область 90,8 (87,4–93,5) 85,3 (82,4–87,8) 87,9 (85,8–89,7)

Ивановская область 84,1 (79,7–87,9) 78,7 (75,3–81,8) 81,2 (78,6–83,6)

Кемеровская область 89,0 (85,6–91,9) 73,4 (69,1–77,4) 80,7 (77,9–83,3)

Красноярский край 86,6 (82,5–90,0) 76,8 (72,5–80,8) 81,4 (78,4–84,1)

Оренбургская область 85,7 (81,0–89,6) 68,5 (63,7–73,1) 76,6 (73,3–79,8)

Приморский край 87,1 (83,5–90,1) 77,0 (73,2–80,6) 81,7 (79,1–84,1)

РСО-Алания 80,4 (75,5–84,7) 55,4 (51,7–59,2) 67,1 (64,1–70,0)

Санкт-Петербург 81,5 (76,2–86,0) 69,9 (65,2–74,3) 75,3 (71,9–78,6)

Томская область 86,8 (82,7–90,3) 69,3 (64,7–73,6) 77,5 (74,4–80,4)

Тюменская область 88,2 (83,7–91,8) 84,4 (81,6–87,0) 86,2 (83,9–88,3)

ЭССЕ-РФ2

Краснодар 90,7 (87,6–93,2) 72,0 (67,1–76,4) 80,8 (78,0–83,4)

Омск 67,8 (62,2–73,0) 49,1 (43,5–54,6) 57,9 (53,9–61,8)

Рязань 83,1 (79,2–86,6) 65,2 (60,5–69,6) 73,6 (70,6–76,5)

Карелия 84,6 (79,8–88,7) 67,5 (62,6–72,1) 75,6 (72,2–78,8)

Примечание: ДИ — доверительный интервал.

Рисунок 1. Распределение лиц с артериальной гипертензией, 
получающих антигипертензивные препараты по числу принимаемых препаратов

Примечание: АГП — антигипертензивные препараты.



48728(5) / 2022

Эпидемиологические исследования / Epidemiological studies

Внутри группы ФК самой распространенной 
комбинацией явилось сочетание ИАПФ и диурети-
ка (ЭССЕ-РФ: 49,1 %, ЭССЕ-РФ2: 45,9 %). На вто-
ром месте в ЭССЕ-РФ — диуретик + БРА (25,8 %), 
в ЭССЕ-РФ2 — АК + ИАПФ (22,4 %). Более совре-
менная ФК, сочетание ИАПФ и АК отмечена лишь 
у 8,7 % в ЭССЕ-РФ, тогда как в ЭССЕ-РФ2 их доля 
увеличилась в 2,5 раза.

Обсуждение
Выполненный анализ представил популяцион-

ные данные, характеризующие долю лиц с некон-

тролируемой АГ и особенности приема АГП паци-
ентами, получающими лечение. В РФ в последние 
годы устойчиво растет доля эффективно леченных 
больных АГ, достигающих целевых значений АД 
на фоне получаемой терапии [2, 16]. Однако задача 
контроля АГ — достижения целевых значений АД 
всеми имеющими заболевание, решаемая увеличе-
нием охвата лечением и его эффективности, оста-
ется важнейшей проблемой современного здраво-
охранения.

Руководства ESC/ESH и ACC/AHA, а также рос-
сийские Клинические рекомендации «Артериальная 

Примечание: АПФ — ангиотензинпревращающий фермент; БРА — блокаторы рецепторов ангиотензина II; АГП — анти-
гипертензивные препараты.

Рисунок 2. Распределение антигипертензивных препаратов по классам 
в общей структуре назначений (среди лиц с артериальной гипертензией, 

принимающих препараты) в исследовании ЭССЕ-РФ

Примечание: АПФ — ангиотензинпревращающий фермент; БРА — блокаторы рецепторов ангиотензина II; АГП — анти-
гипертензивные препараты.

Рисунок 3. Распределение антигипертензивных препаратов по классам 
в общей структуре назначений (среди лиц с артериальной гипертензией, принимающих препараты) 

в исследовании ЭССЕ-РФ2
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гипертензия у взрослых» [13] рекомендуют моно-
терапию отдельным категориям больных, как пра-
вило, имеющим низкий сердечно-сосудистый риск, 
пациентам, имеющим 1-ю степень АГ или возраст 
> 80 лет. Как показал метаанализ, выполненный 
в 2019 году, начало лечения АГ комбинированной те-
рапией малыми дозами является более эффективным 
в сравнении с монотерапией стандартными дозами 
[16]. Однако в РФ свыше половины принимающих 
АГП находится на монотерапии — как в исследова-
нии ЭССЕ-РФ, так и в ЭССЕ-РФ2. Отмечена поло-
жительная динамика — увеличение числа больных, 
принимающих два АГП в исследовании ЭССЕ-РФ2 
в сравнении с ЭССЕ-РФ.

В вышедших за последние годы рекомендациях 
по лечению АГ уделяется существенное внимание 
не только комбинированной терапии АГ, способ-
ствующей достижению целевых значений АД. Для 
повышения приверженности лечению АГП рекомен-
дуется назначать в виде ФК. Так, в Канадских реко-
мендациях комбинированную антигипертензивную 
терапию рекомендуется начинать с ФК [17]. Повы-
шение приверженности и улучшение контроля АГ 
при использовании ФК продемонстрировано в ряде 
метаанализов последних лет [18–20], обосновываю-
щих важность внедрения терапии с использованием 
ФК в реальную врачебную практику. Российские 
исследователи также внесли свою лепту в изучение 
роли ФК в практике врача и пациента. Так, в ис-
следовании ТРИУМВИРАТ при обследовании 1165 
больных АГ (41 % мужчин и 59 % женщин) с некон-

тролируемым АД из 31 региона РФ было показано, 
что по сравнению с монотерапией комбинирован-
ная антигипертензивная терапия (ФК) обеспечивает 
более существенное снижение АД, уменьшает риск 
развития сердечно-сосудистых осложнений и уве-
личивает приверженность пациентов лечению [21].

Таким образом, контроль АГ среди имеющих 
заболевание в российской популяции остается важ-
нейшей проблемой, стоящей перед медицинским 
сообществом. Улучшение контроля АГ может быть 
достигнуто комплексным подходом, направленным 
на увеличение осведомленности о заболевании, 
охват лечения и достижения целевых показателей 
АД, что может быть решено в том числе увеличе-
нием числа пациентов, которые получают 2 и бо-
лее АГП при наличии установленных показаний, 
а также ростом назначений ФК АГП. Прием АГП 
в виде ФК может способствовать повышению при-
верженности терапии, что крайне важно для рос-
сийской популяции.

Выводы
В популяции РФ только 10–15 % больных АГ 

получают ФК АГП. Согласно российским клини-
ческим рекомендациям «Артериальная гипертензия 
у взрослых (2020)», согласующимся с европейскими 
рекомендациями, увеличение приема ФК — важный 
шаг на пути повышения приверженности больных 
терапии, что крайне важно для российской попу-
ляции, плохо контролирующей АД. Изучение ди-
намики ангигипертензивной терапии — значимая 

Примечание: ДИ — диуретики; ИАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента; БРА — блокаторы рецепто-
ров ангиотензина II; ББ — бета-блокаторы; АК — антагонисты кальция; * — статины не относятся к антигипертензивным пре-
паратам, но вошли в анализ в составе препаратов с фиксированными комбинациями.

Рисунок 4. Частота приема различных типов фиксированных комбинаций 
среди лиц с артериальной гипертензией, принимающих антигипертензивные препараты 

в виде фиксированных комбинаций (общая сумма превышает 100 %, так как некоторые пациенты 
принимали более 2 препаратов с фиксированной комбинацией) в ЭССЕ-РФ и ЭССЕ-РФ2
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составляющая стратегии контроля АГ на популя-
ционном уровне.

Ограничения
В настоящий анализ вошли данные, полученные 

при обследовании 16 субъектов РФ из 85 имеющих-
ся. Данные Самарской области были исключены из 
анализа после прохождения контроля репрезентатив-
ности. В представительные выборки были включены 
мужчины и женщины 25–64 лет, исключены были 
тяжелые больные/нетранспортабельные, так как сбор 
данных на дому не был предусмотрен. Кроме того, 
не вошли лица, ведущие асоциальный образ жизни.

Этические нормы
Исследование было выполнено в соответствии 

со стандартами надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и принципами Хельсинкской 
декларации. Протокол исследования был одобрен 
Этическим комитетом всех трех организаций. Все 
участники исследования ЭССЕ-РФ и ЭССЕ-РФ2 
подписали информированное согласие.

Конфликт интересов / Conflict of interest
Авторы заявили об отсутствии конфликта 
интересов. / The authors declare no conflict 
of interest.

Список литературы / References
1. Zhou B, Carrillo-Larco RM, Danaei G, Riley LM, Paciorek CJ,  

Stevens GA et al. Worldwide trends in hypertension prevalence 
and progress in treatment and control from 1990 to 2019: a 
pooled analysis of 1201 population-representative studies with 
104 million participants. Lancet. 2021;398(10304):957–980. 
doi:10.1016/S 0140-6736(21)01330-1

2. Баланова Ю. А., Шальнова С. А., Имаева А. Э., Капу-
стина А. В., Муромцева Г. А., Евстифеева С. Е. и др. от имени 
участников исследования ЭССЕ-РФ2. Распространенность ар-
териальной гипертонии, охват лечением и его эффективность 
в Российской Федерации (данные наблюдательного исследо-
вания ЭССЕ-РФ-2). Рациональная фармакотерапия в кардио-
логии. 2019;15(4):450–466. doi:10.20996/1819-6446-2019-15-4-
450-466 [Balanova YuA, Shalnova SA, Imaeva AE, Kapustina АV, 
Muromtseva GA, Evstifeeva SE et al. Prevalence, awareness, 
treatment and control of hypertension in Russian Federation (Data 
of Observational ESSERF-2 Study). Rat Pharmacother Cardiol. 
2019;15(4):450–466. In Russian].

3. Баланова Ю. А., Концевая А. В., Мырзаматова А. О., Мука- 
неева Д. К., Худяков М. Б., Драпкина О. М. Экономический 
ущерб от артериальной гипертонии, обусловленный ее вкла-
дом в заболеваемость и смертность от основных хрониче-
ских неинфекционных заболеваний в Российской Федерации. 
Рациональная фармакотерапия в кардиологии. 2020;16(3):415–
423. doi:10.20996/1819-6446-2020-05-03 [Balanova YuA, 
Kontsevaya AV, Myrzamatova AO, Mukaneeva DK, Khudyakov MB, 
Drapkina OM. Economic burden of hypertension in the Russian 
Federation. Rat Pharmacother Cardiol. 2020;16(3):415–423.  
In Russian].

4. Zhou B, Perel P, Mensah GA, Ezzati M. Global epidemiology, 
health burden and effective interventions for elevated blood 

pressure and hypertension. Nat Rev Cardiol. 2021;18(11):785–802. 
doi:10.1038/s41569-021-00559-8

5. Ikeda A, Iso H, Yamagishi K, Inoue M, Tsugane S. Blood 
pressure and the risk of stroke, cardiovascular disease, and all-
cause mortality among Japanese: The JPHC study. Am J Hypertens. 
2009;22(3):273–280. doi:10.1038/ajh.2008.356

6. Акимова Е. В., Пушкарев Г. С., Гафаров В. В., Кузне-
цов В. А. Риск сердечно-сосудистой смерти в зависимости от 
уровней артериального давления у мужчин и женщин Тюмени: 
результаты 12-летнего проспективного исследования. Терапев-
тический архив. 2013;85(3):70–74 [Akimova EV, Pushkarev GS, 
Gafarov VV, Kuznetsov VA. Risk of cardiovascular death in 
relation to blood pressure levels in Tyumen men and women: 
results of a 12-year prospective study. Ther Arkh. 2013;85(3):70–
74. In Russian].

7. Константинов В. В., Деев А. Д., Баланова Ю. А., Капусти-
на А. В., Тимофеева Т. Н., Шальнова С. А. Профиль риска сер-
дечно-сосудистого здоровья и его вклад в выживаемость у муж-
чин и женщин Москвы в возрасте 35–64 лет. Профилактическая 
медицина. 2013;16(1):3–7 [Konstantinov VV, Deev AD, Balano-
va IuA, Kapustina AV, Timofeeva TN, Shalnova SA. The cardio- 
vascular risk profile and its contribution to survival in Moscow 
men and women aged 35–64 years. Prof Med. 2013;16(1):3–7. 
In Russian].

8. Долгалев И. В., Бразовская Н. Г., Иванова А. Ю., Шип-
хинеева А. Ю., Богайчук П. М. Влияние артериальной гипер-
тензии, курения и их сочетания на смертность (по результатам 
27-летнего когортного проспективного исследования неоргани-
зованной популяции г. Томска). Российский кардиологический 
журнал. 2019;(1):32–37. doi:10.15829/1560-4071-2019-1-32-37 
[Dolgalev IV, Brazovskaya NG, Ivanova AYu, Shipkhineeva AYu., 
Bogaychuk PM. Influence of arterial hypertension, smoking, and 
their combination on mortality (according to the results of a 27-year 
cohort prospective study of the unorganized population of Tomsk). 
Russ J Cardiol. 2019;(1):32–37. In Russian].

9. Баланова Ю. А., Шальнова С. А., Куценко В. А., Имае-
ва А. Э., Капустина А. В., Муромцева Г. А. и др. Вклад артери-
альной гипертонии и других факторов риска в выживаемость 
и смертность в российской популяции. Кардиоваскулярная 
терапия и профилактика. 2021;20(5):3003. doi:10.15829/1728-
8800-2021-3003 [Balanova YuA, Shalnova SA, Kutsenko VA, 
Imaeva AE, Kapustina AV, Muromtseva GA et al. Contribution 
of hypertension and other risk factors to survival and mortality in 
the Russian population. Cardiovasc Ther Prev. 2021;20(5):3003. 
In Russian].

10. Rahimi K, Bidel Z, Nazarzadeh M, Copland E, Canoy D, 
Ramakrishnan R et al. Pharmacological blood pressure lowering 
for primary and secondary prevention of cardiovascular disease 
across different levels of blood pressure: an individual participant-
level data meta-analysis. Lancet. 2021;1;397(10285):1625–1636. 
doi:10.1016/S 0140-6736(21)00590-0

11. Бойцов С. А., Баланова Ю. А., Шальнова С. А., Деев А. Д. 
Артамонова Г. В., Гатагонова Т. М. и др. Артериальная гипер-
тония среди лиц 25–64 лет: распространенность, осведомлен-
ность, лечение и контроль. По материалам исследования ЭССЕ. 
Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2014;14(4):4–14). 
doi:10.15829/1728-8800-2014-4-4-14 [Boytsov SA, Balanova YuA, 
Shalnova SA, Deev AD, Artamonova GV, Gatagonova TM et 
al. Arterial hypertension among individuals of 25–64 years old: 
prevalence, awareness, treatment and control. By the data from 
ECCD. Cardiovasc Ther Prev. 2014;13(4):4–14. In Russian].

12. Муромцева Г. А., Концевая А. В., Константинов В. В., 
Артамонова Г. В., Гатагонова Т. М., Дупляков Д. В. и др. Рас-
пространенность факторов риска неинфекционных заболе-
ваний в российской популяции в 2012–2013 гг. результаты 
исследования ЭССЕ-РФ. Кардиоваскулярная терапия и про-



490 28(5) / 2022

Эпидемиологические исследования / Epidemiological studies

филактика. 2014;13(6):4–11. doi:10.15829/1728-8800-2014-
6-4-11 [Muromtseva GA, Kontsevaya AV, Konstantinov VV, 
Artamonova GV, Gatagonova TM, Duplyakov DV et al. The 
prevalence of non-infectious diseases risk factors in russian 
population in 2012–2013 years the results of ECVD-RF. Cardiovasc 
Ther Prev. 2014;13(6):4–11. In Russian].

13. Кобалава Ж. Д., Конради А. О., Недогода С. В., Шлях-
то Е. В., Арутюнов Г. П., Баранова Е. И. Артериальная ги-
пертензия у взрослых. Клинические рекомендации 2020. 
Российский кардиологический журнал. 2020;25(3):149–218. 
doi:10.15829/1560-4071-2020-3-3786 [Kobalava ZD, Konradi AO, 
Nedogoda SV, Shlyakhto EV, Arutyunov GP, Baranova EI et al. 
Arterial hypertension in adults. Clinical guidelines 2020. Russ J 
Cardiol. 2020;25(3):3786. In Russian].

14. Parati G, Kjeldsen S, Coca A, Cushman WC, Wang J.  
Adherence to single-pill versus free-equivalent combination thera- 
py in hypertension: a systematic review and meta-analysis. Hyper-
tension. 2021;77(2):692–705. doi:10.1161/HYPERTENSIONAHA. 
120.15781

15. Научно-организационный комитет проекта ЭССЕ-РФ. 
Эпидемиология сердечно-сосудистых заболеваний в различ-
ных регионах России (ЭССЕ-РФ). Обоснование и дизайн 
исследования. Профилактическая медицина. 2013;6:25–34 
[Scientific Organizing Committee of the ESSE-RF. Epidemiology 
of cardiovascular diseases in different regions of Russia (ESSE-RF). 
The rationale for and design of the study. Prev Med. 2013;6:25–34. 
In Russian].

16. Бадин Ю. В., Фомин И. В., Беленков Ю. Н., Маре-
ев В. Ю., Агеев Ф. Т., Поляков Д. С. и др. ЭПОХА-АГ 1998–
2017 гг.: динамика распространенности, информированности 
об артериальной гипертонии, охвате терапией и эффективного 
контроля артериального давления в Европейской части РФ. Кар-
диология. 2019;59(1S):34–42 [Badin YV, Fomin IV, Belenkov YN, 
Mareev VY, Ageev FT, Polyakov DS et al. EPOCHA-AH 1998–
2017. Dynamics of prevalence, awareness of arterial hypertension, 
treatment coverage, and effective control of blood pressure in the 
European part of the Russian Federation. Kardiologiia = Cardiology. 
2019;59(1S):34–42. In Russian]. doi:10.18087/cardio.2445

17. Salam A, Kanukula R, Atkins E, Wang X, Islam S, 
Kishore SP et al. Efficacy and safety of dual combination therapy of 
blood pressure-lowering drugs as initial treatment for hypertension: 
a systematic review and meta-analysis of randomized controlled 
trials. Hypertension. 2019;37(9):1768–1774. doi:10.1097/HJH. 
0000000000002096

18. Nerenberg KA, Zarnke KB, Leung AA, Dasgupta K, 
Butalia S, McBrien K et al. Hypertension Canada’s 2018 
guidelines for diagnosis, risk assessment, prevention, and 
treatment of hypertension in adults and children. Can J Cardiol. 
2018;1;34(5):506–525. doi:10.1016/j.cjca.2018.02.022

19. DiPette DJ, Skeete J, Ridley E, Campbell NR, Lopez JP, 
Kishore SP et al. Fixed dose combination pharmacologic therapy 
to improve hypertension control worldwide: Cli. doi:10.1111/jch. 
13426

20. Du LP, Cheng ZW, Zhang YX, Li Y, Mei D. The impact 
of fixed dose combination versus free equivalent combination  
therapies on adherence for hypertension: a meta-analysis. J Clin 
Hypertens. 2018;20(5):902–907. doi:10.1111/jch.13272

21. Kawalec P, Holko P, Gawin M, Pilc A. Effectiveness 
of fixed-dose combination therapy in hypertension: systematic 
review and meta-analysis. Arch Med Sci. 2018;14(5):1125–1136. 
doi:10.5114/aoms.2018.77561

22. Карпов Ю. А. Исследование ТРИУМВИРАТ: сниже-
ние риска развития сердечно-сосудистых осложнений у боль-
ных артериальной гипертонией с помощью трехкомпонент-
ной комбинации антигипертензивных и липидснижающих 
препаратов. Кардиология. 2015;55(9):10–15. doi:10.18565/

cardio.2015.9.10–15 [Karpov YA. Study TRIUMVIRATE: reducing 
the risk of cardiovascular events in hypertensive patients using 
triple combination antihypertensive and lipid-lowering Drugs. 
Kardiologiia = Cardioligy. 2015;55(9):10–15. In Russian].

Информация об авторах
Баланова Юлия Андреевна — доктор медицинских наук, 

ведущий научный сотрудник отдела эпидемиологии хрони-
ческих неинфекционных заболеваний ФГБУ «НМИЦ ТПМ» 
Минздрава России, ORCID: 0000–0001–8011–2798, e-mail: 
jbalanova@gnicpm.ru;

Шальнова Светлана Анатольевна — доктор медицинских 
наук, профессор, руководитель отдела эпидемиологии хрони-
ческих неинфекционных заболеваний ФГБУ «НМИЦ ТПМ» 
Минздрава России, ORCID: 0000–0003–2087–6483, e-mail: 
SShalnova@gnicpm.ru;

Куценко Владимир Александрович — младший научный 
сотрудник лаборатории биостатистики отдела эпидемиологии 
хронических неинфекционных заболеваний ФГБУ «НМИЦ 
ТПМ» Минздрава России, аспирант кафедры теории вероятно-
стей механико-математического факультета ФГБОУ ВО «МГУ 
им. М. В. Ломоносова», ORCID: 0000–0001–9844–3122, e-mail: 
VKutsenko@gnicpm.ru;

Имаева Асия Эмверовна — кандидат медицинских наук, 
старший научный сотрудник отдела эпидемиологии хрони-
ческих неинфекционных заболеваний ФГБУ «НМИЦ ТПМ» 
Минздрава России, ORCID: 0000–0002–9332–0622, e-mail: 
AImaeva@gnicpm.ru;

Капустина Анна Владимировна — старший научный со-
трудник отдела эпидемиологии хронических неинфекционных 
заболеваний ФГБУ «НМИЦ ТПМ» Минздрава России, ORCID: 
0000–0002–9624–9374, e-mail: AKapustina@gnicpm.ru;

Муромцева Галина Аркадьевна — кандидат биологических 
наук, ведущий научный сотрудник отдела эпидемиологии хро-
нических неинфекционных заболеваний ФГБУ «НМИЦ ТПМ» 
Минздрава России, ORCID: 0000–0002–0240–3941, e-mail: 
GMuromtseva@gnicpm.ru;

Евстифеева Светлана Евгеньевна — кандидат медицинских 
наук, старший научный сотрудник отдела эпидемиологии хро-
нических неинфекционных заболеваний ФГБУ «НМИЦ ТПМ» 
Минздрава России, ORCID: 0000–0002–7486–4667, e-mail: 
SEvstifeeva@gnicpm.ru;

Максимов Сергей Алексеевич — доктор медицинских на-
ук, ведущий научный сотрудник отдела эпидемиологии хрони-
ческих неинфекционных заболеваний ФГБУ «НМИЦ ТПМ» 
Минздрава России, ORCID: 0000–0003–0545–2586, e-mail: 
SMaksimov@gnicpm.ru;

Бойцов Сергей Анатольевич — доктор медицинских на-
ук, профессор, академик РАН, генеральный директор ФГБУ 
«НМИЦ кардиологии им. акад. Е. И. Чазова» Минздрава Рос-
сии, ORCID: 0000–0001–6998–8406, e-mail: info@cardioweb.ru;

Драпкина Оксана Михайловна — доктор медицинских на-
ук, профессор, академик РАН, директор ФГБУ «НМИЦ ТПМ» 
Минздрава России, ORCID: 0000–0002–4453–8430, e-mail: 
ODrapkina@gnicpm.ru.

Author information
Yulia A. Balanova, MD, PhD, Leading Researcher, Department 

of Epidemiology of Chronic Non-Сommunicable Diseases, National 
Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, 
ORCID: 0000–0001–8011–2798, e-mail: jbalanova@gnicpm.ru;

Svetlana A. Shalnova, MD, PhD, Professor, Head of the 
Department of Epidemiology of Chronic Non-Communicable 
Diseases, National Medical Research Center for Therapy and 
Preventive Medicine, ORCID: 0000–0003–2087–6483, e-mail: 
SShalnova@gnicpm.ru;



49128(5) / 2022

Эпидемиологические исследования / Epidemiological studies

Vladimir A. Kutsenko, Junior Researcher, Laboratory of 
Biostatistics, Department of Epidemiology of Chronic Non-
Communicable Diseases, National Medical Research Center 
for Therapy and Preventive Medicine, Postgraduate Student, 
Department of Probability Theory, Faculty of Mechanics and 
Mathematics, Lomonosov Moscow State University, ORCID: 
0000–0001–9844–3122, e-mail: VKutsenko@gnicpm.ru;

Asiia E. Imaeva, MD, PhD, Senior Researcher, Department of 
Epidemiology of Chronic Non-Сommunicable Diseases, National 
Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, 
ORCID: 0000–0002–9332–0622, e-mail: AImaeva@gnicpm.ru;

Anna V. Kapustina, Senior Researcher, Department of 
Epidemiology of Chronic Non-Сommunicable Diseases, National 
Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, 
ORCID: 0000–0002–9624–9374, e-mail: AKapustina@gnicpm.ru;

Galina A. Muromtseva, PhD (Biology), Leading Researcher, 
Department of Epidemiology of Chronic Non-Communicable 
Diseases, National Medical Research Center for Therapy and 
Preventive Medicine, ORCID: 0000–0002–0240–3941, e-mail: 
GMuromtseva@gnicpm.ru;

Svetlana E. Evstifeeva, MD, PhD, Senior Researcher, 
Department of Epidemiology of Chronic Non-Communicable 
Diseases, National Medical Research Center for Therapy and 
Preventive Medicine, ORCID: 0000–0002–7486–4667, e-mail: 
SEvstifeeva@gnicpm.ru;

Sergey A. Maksimov, MD, PhD, Leading Researcher, 
Department of Epidemiology of Chronic Non-Communicable 
Diseases, National Medical Research Center for Therapy and 
Preventive Medicine, ORCID: 0000–0003–0545–2586, e-mail: 
SMaksimov@gnicpm.ru;

Sergey A. Boytsov, MD, PhD, Professor, Academician of 
the Russian Academy of Sciences, General Director, National 
Medical Research Center for Cardiology named after academician 
E. I. Chazov, ORCID: 0000–0001–6998–8406, e-mail: info@
cardioweb.ru;

Oxana M. Drapkina, MD, PhD, Professor, Academician of the 
Russian Academy of Sciences, Director, National Medical Research 
Center for Therapy and Preventive Medicine, ORCID: 0000–0002–
4453–8430, e-mail: ODrapkina@gnicpm.ru.



492

Артериальная Гипертензия / Arterial Hypertension

Д. П. Цыганкова и др.

2022;28(5):492–500

ISSN 1607-419X 
ISSN 2411-8524 (Online)
УДК 616.12-008.331.1:612.39(571.1/.5)

Связь стереотипов питания 
с артериальной гипертензией 
у жителей Сибири

Д. П. Цыганкова, Е. Д. Баздырев, А. С. Агиенко, 
О. В. Нахратова, Е. В. Индукаева, Г. В. Артамонова, 
О. Л. Барбараш
Федеральное государственное бюджетное научное 
учреждение «Научно-исследовательский институт 
комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний», 
Кемерово, Россия

Контактная информация:
Цыганкова Дарья Павловна,
ФГБНУ НИИ КПССЗ,
Сосновый бул., д. 6, Кемерово, 
Россия, 650002.
Тел.: 8 (3842) 34–53–91.
E-mail: cigadp@kemcardio.ru

Статья поступила в редакцию 
11.05.22 и принята к печати 23.05.22.

Резюме
Цель исследования — оценить динамику эмпирически полученных стереотипов питания и артери-

альной гипертензии (АГ) по данным проспективного исследования среди населения крупного региона 
Сибири, а также связь между ними. Материалы и методы. Проведено клинико-эпидемиологическое 
проспективное групповое исследование населения в возрасте от 35 до 70 лет. В базовое исследование 
было включено 1124 женщины (70,3 %) и 476 мужчин (29,7 %). Средний возраст составил 54,9 ± 9,75 лет 
и 52,6 ± 10,0 лет соответственно, р < 0,001. Период наблюдения составлял 3 года с момента первого ви-
зита респондента. Для оценки частоты потребления продуктов питания использовалась адаптированная 
анкета (Questionnaire Food Frequency (FFQ)). Для выделения латентных факторов (стереотипов пищево-
го поведения) использовался факторный анализ (метод главных компонент). Связь стереотипов питания 
с наличием АГ оценивалась с помощью логистического регрессионного анализа. Критический уровень 
значимости при проверке статистических гипотез в исследовании принимался ≤ 0,05. Результаты. У муж-
чин распространенность АГ была максимальной среди лиц, придерживающихся фруктово-овощного сте-
реотипа питания (75,0 %), минимальная — у мужчин, следовавших смешанному стереотипу (60,1 %, р = 
0,034). Среди женщин так же, как и среди мужчин наблюдалась максимальная распространенность АГ 
у лиц с фруктово-овощным стереотипом питания (71,1 %), а минимальная — с белково-углеводным (63,2 %, 
р = 0,049). Среди лиц, следовавших фруктово-овощному стереотипу, новые случаи АГ были определены 
у 30,9 %, белково-углеводному — 33,3 %, смешанному — 35,7 % (p = 0,846). Структура питания населе-
ния претерпела изменения за период наблюдения. Так, определились 5 основных стереотипов пищевого 
поведения: овощной, белково-углеводный, фруктовый, молочный и смешанный. Распространенность 
АГ статистически значимо не различалась среди лиц с различными стереотипами питания на проспек-
тивном этапе (р = 0,337): максимальная распространенность АГ наблюдалась среди лиц, следовавших 
овощному стереотипу (77,6 %), а минимальная — фруктовому (67,6 %). При проведении логистического 
регрессионного анализа после нивелирования влияния пола и возраста не было выявлено статистически 
значимых ассоциаций между стереотипами питания и развитием АГ. Выводы. 1. За три года наблюдения 
распространенность АГ среди жителей крупного промышленного региона Сибири увеличилась с 66,4 % 
до 72,0 %. 2. С помощью факторного анализа было определено три стереотипа питания: фруктово-овощ-
ной, белково-углеводный и смешанный. За время трехлетнего периода наблюдения рацион питания жи-
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телей Сибири изменился: определились 5 основных стереотипов пищевого поведения — овощной, бел-
ково-углеводный, фруктовый, молочный и смешанный. 3. На базовом этапе АГ встречалась чаще сре-
ди лиц, следовавших фруктово-овощному стереотипу питания, особенно у мужчин молодого возраста.  
Во время проспективного этапа исследования — у лиц, предпочитавших овощной стереотип. 4. Логисти-
ческий регрессионный анализ не выявил связи между паттернами питания и вероятностью развития АГ.

Ключевые слова: стереотипы питания, артериальная гипертензия, питание, артериальное давление

Для цитирования: Цыганкова Д. П., Баздырев Е. Д., Агиенко А. С., Нахратова О. В., Индукаева Е. В., Артамонова Г. В., 
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Abstract
Objective to evaluate the dynamics and identify the relationship between empirically obtained dietary 

stereotypes and the presence of arterial hypertension (AH) according to a prospective study among the population 
of a large region of Siberia. Design and methods. A clinical and epidemiological prospective group study of 
the population aged 35 to 70 years was carried out. The baseline study included 1124 women (70,3 %) and 476 
men (29,7 %). The mean age was 54,9 ± 9,75 years and 52,6 ± 10,0 years, respectively, p < 0,001. The follow-
up period was 3 years from the first visit of the respondent. An adapted questionnaire (Questionnaire Food 
Frequency (FFQ)) was used to assess the frequency of food consumption. To identify latent factors (stereotypes 
of eating behavior), we used factor analysis (method of principal components). The association of eating habits 
with the presence of AH was assessed using logistic regression analysis. The critical level of significance when 
testing statistical hypotheses in the study was taken to be ≤ 0,05. Results. In men, the prevalence of AH was 
the highest among those who adhered to the fruit and vegetable dietary stereotype (75,0 %), the minimum was 
in men who followed the mixed stereotype (60,1 %, p = 0,034). Among women, as well as among men, the 
maximum prevalence of AH was observed in people with a fruit and vegetable diet (71,1 %), and the minimum 
was observed in those with a protein-carbohydrate diet (63,2 %, p = 0,049). Among those who followed the 
fruit and vegetable stereotype, new cases of AH were identified in 30,9 %, protein-carbohydrate — 33,3 %, 
mixed — 35,7 % (p = 0,846). The structure of nutrition of the population has undergone changes during the 
observation period. So, 5 main stereotypes of eating behavior were determined: vegetable, protein-carbohydrate, 
fruit, dairy and mixed. The prevalence of AH did not differ statistically significantly among individuals with 
different nutritional stereotypes at the prospective stage (p = 0,337): the maximum prevalence of AH was 
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observed among individuals who followed the vegetable stereotype (77,6 %), and the minimum — fruit (67,6 %). 
When conducting a logistic regression analysis, after leveling the influence of gender and age, no statistically 
significant associations were found between nutritional stereotypes and the development of AH. Conclusions. 
1. Over three years of observation, the prevalence of AH among residents of a large industrial region of Siberia 
increased from 66,4 % to 72,0 %. 2. With the help of factor analysis, three nutrition stereotypes were identified: 
fruit and vegetable, protein and carbohydrate, and mixed. During the three-year period of observation, the 
diet of the inhabitants of Siberia has changed: 5 main stereotypes of eating behavior have been identified — 
vegetable, protein-carbohydrate, fruit, dairy and mixed. 3. At the basic stage, AH was more common among 
people who followed the fruit and vegetable diet, especially among young men. During the prospective phase 
of the study — in individuals who preferred the vegetable stereotype.

Key words: nutrition stereotypes, arterial hypertension, nutrition, blood pressure

For citation: Tsygankova DP, Bazdyrev ED, Agienko AS, Nakhratova OV, Indukaeva EV, Artamonova GV, Barbarash OL. Relationship 
between dietary stereotypes and arterial hypertension among residents of Siberia. Arterial’naya Gipertenziya = Arterial Hypertension. 
2022;28(5):492–500. doi:10.18705/1607-419X-2022-28-5-492-500

Введение
Несмотря на значительный рост распространен-

ности артериальной гипертензии (АГ) в мире, не 
существует стандартных рекомендаций для оценки 
моделей питания и их связи с данной патологией [1]. 
Большинство эпидемиологических исследований 
связи между питанием и АГ были сосредоточены 
на одном продукте или питательном веществе (на-
пример, кофе и кофеин, молочные продукты, ово-
щи, бобовые и так далее) [1–3]. Так, в исследова-
нии INTERMAP более высокое потребление глута-
миновой кислоты и глицина было связано с более 
низким и более высоким артериальным давлением 
(АД) соответственно [4].

Однако часто бывает трудно выделить специ-
фические эффекты одного питательного вещества 
или продукта, потому что люди едят комбинацию 
многих различных продуктов, которые могут де-
монстрировать сложные взаимодействия или си-
нергетические эффекты [5]. Это имеет значение 
для дальнейших рекомендаций в области питания, 
поскольку концентрация внимания на отдельных 
питательных веществах (например, насыщенных 
жирах) или пищевых продуктах (например, ово-
щах или фруктах) может быть непонятной для ши-
рокой общественности, чтобы трансформировать 
ее в изменение своего пищевого поведения. Кроме 
того, вполне вероятно, что на заболевания влияют 
множественные биохимические и физиологические 
взаимодействия между питательными веществами 
и продуктами питания [6], а биохимические и ме-
таболические взаимодействия в организме между 
микронутриентами, диетическими компонентами 
и продуктами питания могут усложнить попытки 
выявить связи между продуктами питания, пита-
тельными веществами и заболеванием [6]. Анализ 
моделей питания решает некоторые из этих огра-
ничений, рассматривая диету как многомерное воз-

действие, наиболее точно отражающее привычное 
пищевое поведение людей [1].

Поэтому в качестве альтернативного подхода 
к изучению связи между заболеваемостью и потре-
блением пищи был предложен анализ режима пита-
ния [5, 6]. Как правило, выделяют две методологии: 
априорный подход, в котором предопределенные 
схемы питания, основанные на рекомендациях, ис-
пользуются для измерения уровня соблюдения этих 
моделей. Второй подход базируется на апостериор-
ном анализе с использованием многомерных ста-
тистических методов, таких как анализ основных 
компонентов и кластерный анализ [1, 7].

Диетические модели, основанные на априорных 
показателях, были связаны со снижением риска 
хронических заболеваний. Несмотря на то, что су-
ществуют убедительные научные данные о пользе 
диеты DASH (диетические подходы к остановке 
гипертонии) и средиземноморской диеты для сни-
жения АД [8, 9], следует помнить, что эти показа-
тели были получены в результате исследований, 
проведенных в основном на европеоидной попу-
ляции. Сомнительно, подходят ли эти индексы для 
остального населения, особенно проживающего 
далеко за пределами Средиземноморского бассей-
на, поскольку данные свидетельствуют о низкой 
приверженности этим индексам [10]. Напротив, 
эмпирически полученные модели питания, осно-
ванные на реальном рационе, позволяют изучать 
пищевое поведение без предварительных знаний 
или предположений о существовании моделей пи-
тания у населения [2].

Цель исследования — оценить динамику эм-
пирически полученных стереотипов питания и АГ 
по данным проспективного исследования среди на-
селения крупного региона Сибири, а также связь 
между ними.
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Материалы и методы
В период 2015–2019 годов было проведено кли-

нико-эпидемиологическое проспективное группо-
вое исследование населения, постоянно проживаю-
щего на территории Кемеровской области. Репре-
зентативность выборки обеспечивалась случайным 
отбором в 3 последовательных этапа по методу 
Киша [11]. Все лица в возрасте от 35 до 70 лет бы-
ли приглашены для участия в исследовании, после 
чего каждый желающий подписывал информиро-
ванное согласие перед тем, как его окончательно 
включат в проект.

В базовое исследование было включено 1124 
женщины (70,3 %) и 476 мужчин (29,7 %, табл. 1). 
Средний возраст составил 54,9 ± 9,75 лет и 52,6 ± 
10,0 лет соответственно, р < 0,001. Учитывая раз-
личия в возрасте, для выявления гендерных осо-
бенностей все участники были разделены на три 
возрастные группы: 35–49 лет, 50–59 лет, 60–70 лет. 
Период наблюдения составлял 3 года с момента 
первого визита респондента. Во время проспек-
тивного исследования был повторно установлен 
контакт со всеми участвующими домохозяйствами 
(посредством телефонного звонка или посещения 
домохозяйства). Лица, согласившиеся принять 
участие в повторном исследовании, были пригла-
шены для обследования. В связи с произошедшей 
вспышкой коронавирусной инфекции COVID-19, 
на территории Кемеровской области был введен 

режим «повышенной готовности» с введением 
ограничений для проведения медицинских профи-
лактических осмотров. В связи с этим соблюдение 
временного диапазона наблюдения у всех респон-
дентов, включенных в базовый этап, не предостав-
лялось возможным. Таким образом, окончанием 
набора считалось включение 60,0 % респондентов 
из каждой возрастной группы первичной выбор-
ки, у которых время наблюдения составляло не 
более трех лет.

В процессе приглашения участников было 
определено, что 807 человек удовлетворяли вы-
шеуказанным критериям (отклик составил 84,1 %).  
Из них 731 человек очно посетил центр и прошел 
всю запланированную программу обследований,  
44 человека умерло, 32 человека переехали, 157 чело-
век отказались от участия в исследовании. В группе 
35–49 лет умерло 5 человек, переехали 18 человек, 
50–59 лет — умерло 6 человек, переехали 8 чело-
века, 60–70 лет — умерло 33 человека, переехали 
6 человек.

Для оценки частоты потребления продуктов 
питания использовалась адаптированная анкета 
(Questionnaire Food Frequency (FFQ)). В процессе 
обработки данных продукты, имеющие схожие ха-
рактеристики, были объединены в группы: молочные 
продукты; фрукты; овощи; яйца/мясо; картофель, 
злаки; супы; напитки; сладости; чипсы/сухарики; 
орехи; соусы; масло для приготовления.

Таблица 1
ПОЛОВОЗРАСТНОЙ СОСТАВ УЧАСТНИКОВ ИССЛЕДОВАНИЯ

Этап Пол Возрастные группы, лет Всего, n (%)

Базовый

Мужчины, n (%)

35–49 178 (11,1)

50–59 158 (9,9)

60–70 140 (8,7)

Женщины, n (%)

35–49 331 (20,7)

50–59 351 (21,9)

60–70 442 (27,6)

Всего, n (%) 1600 (100)

Проспективный

Мужчины, n (%)

35–49 71 (9,7)

50–59 81 (11,1)

60–70 71 (9,7)

Женщины, n (%)

35–49 127 (17,4)

50–59 181 (24,8)

60–70 200 (27,3)

Всего, n (%) 731 (100)
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Измерение АД и диагноз АГ выставлялся со-
гласно критериям РМОАГ (2016). Оба показателя 
АД определялись в положении сидя на правой руке 
(которая располагалась на опоре, на уровне серд-
ца), с помощью автоматического цифрового при-
бора для измерения давления (Omron HEM-757). 
Перед проведением измерений участник исследо-
вания пребывал в состоянии покоя в течение ≥ 5 
минут, не курил и не принимал пищу, а также не 
занимался физической активностью в течение 30 
минут (в том числе не поднимался по лестнице за 
последние 15–30 минут).

Статистическая обработка результатов про-
водилась при помощи программы Statistica 6.0 
от 31.03.2010 № AXXR 003E 608729FAN 10. Нор-
мальность распределения выборки осуществля-
лась с помощью критерия Колмогорова–Смирнова. 
Количественные переменные представлены в виде 
медианы (Ме), в качестве мер рассеяния исполь-
зовались процентили (25 %; 75 %), для описания 
качественных признаков использовались частоты 
(проценты). Сравнение количественных перемен-
ных проводилось с помощью Манна–Уитни; каче-
ственных показателей — при помощи критерия Хи-
квадрат Пирсона (для малых групп использовалась 
поправка Йетса). Для выделения латентных факторов 
(стереотипов пищевого поведения) использовал-
ся факторный анализ (метод главных компонент). 
Первоначально была получена корреляционная ма-
трица частоты потребления основных продуктов.  
На основании данной матрицы по критерию  
Кайзера выделены 2 фактора (в проспективном этапе 
исследования — 4), у которых собственное значение 
превышало 1. Построена первоначальная матрица 
факторных нагрузок (корреляций) частоты потре-
бления пищевых продуктов на выделенные факторы. 
Далее проведена процедура вращения полученной 
факторной структуры методом варимаксного нор-
мализованного вращения с построением оконча-
тельной матрицы факторных нагрузок. Выделенные 
латентные факторы формировались при факторных 
нагрузках частоты потребления пищевых продуктов 
> 0,50. Стереотип пищевого поведения признавался 
приемлемым для исследуемого, если его значение 
было положительным и превышало значение дру-
гого стереотипа более чем в 2 раза.

Связь стереотипов питания с наличием АГ оце-
нивалась с помощью логистического регрессионного 
анализа. Для устранения влияния возрастного факто-
ра в уравнение регрессии вводилась переменная «воз-
раст». Кодировка переменной в регрессионном ана-
лизе: «пол»: 0 — женщины, 1 — мужчины. При этом 
наличие АГ оценивалось как зависимая перемен-
ная и кодировалось как 1, отсутствие фактора — 0.  

Наличие и уровень ассоциации оценивались по 
значению отношения шансов (ОШ) и 95 % довери-
тельного интервала (ДИ).

Критический уровень значимости при провер-
ке статистических гипотез в исследовании прини-
мался ≤ 0,05.

Результаты
Особенности распространенности АГ и питания 

населения Сибири на базовом этапе подробно пред-
ставлены в ранее опубликованных работах [12, 13].

У мужчин распространенность АГ (р = 0,034) 
была максимальной среди лиц, придерживающихся 
фруктово-овощного стереотипа питания (75,0 %), 
минимальная — у мужчин, следовавших смешан-
ному стереотипу (60,1 %, рис. 1).

Среди женщин так же, как и среди мужчин, на-
блюдалась максимальная распространенность АГ 
(р = 0,049) у лиц с фруктово-овощным стереотипом 
питания (71,1 %), а минимальная — с белково-угле-
водным (63,2 %).

Гендерные особенности заключались в более 
частом выявлении АГ у молодых мужчин, следо-
вавших фруктово-овощному стереотипу питания, 
с тенденцией к статистической значимости (табл. 2). 
Среди остальных половозрастных групп не наблю-
далось статически значимых различий.

Из всех новых случаев АГ, диагностированных 
через 3 года (42 человека), 23,8 % были определены 
среди лиц мужского пола, 76,2 % — среди женского 
(р = 0,345). Статистически значимых различий меж-
ду возрастными группами также выявлено не было 
(19,1 %, 47,6 %, 33,3 % соответственно, р = 0,245). 
Показатели, характеризующие уровень АД, проде-
монстрировали положительную динамику: средние 
уровни систолического АД и диастолического АД 
уменьшились (с 132,5 (119,5; 148,0) до 130,5 (116,5; 
144,0), р < 0,001 и с 87,0 (78,5; 95,5) до 83,5 (76,0; 
91,5), р < 0,001 соответственно). Однако общая рас-
пространенность АГ увеличилась с 66,4 % до 72,0 % 
(р = 0,007). Медикаментозную терапию АГ во вре-
мя базового периода исследования получали 62,6 % 
респондентов. Через три года наблюдения данный 
показатель составлял 64,4 % (р = 0,502).

Среди лиц, следовавших фруктово-овощному 
стереотипу, новые случаи АГ были определены 
у 30,9 %, белково-углеводному — 33,3 %, смешан-
ному — 35,7 % (p = 0,846).

Структура питания населения претерпела не-
которые изменения за период наблюдения. Так, 
определились 5 основных стереотипов пищевого 
поведения: овощной, белково-углеводный, фрук-
товый, молочный и смешанный. В отличие от ба-
зового этапа исследования добавился один прин-
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ципиально новый стереотип — молочный. Кроме 
того, в список основных продуктов белково-угле-
водного стереотипа питания добавились расти-
тельные масла и диетические мясные продукты. 
Также следует отметить, что на проспективном 
этапе исследования выделились еще два стерео-
типа: овощной и фруктовый как самостоятельные, 
которые ранее были объединены в один — фрук-
тово-овощной. Как видно из рисунка 1, основная 
масса респондентов, приверженных данному сте-
реотипу (34,1 %) предпочли уже только овощной 
тип питания, а 23,9 % — фруктовый. В целом 20,4 % 
изменили свои предпочтения в сторону молочного 
стереотипа, а 17,6 % — белково-углеводного. 31,3 % 
респондентов остались верны белково-углеводному 
стереотипу питания, в то время как 25,7 % перешли 
на фруктовый, 22,7 % — на молочный, 15,4 % — на 
овощной стереотип питания. Лица, предпочитав-
шие смешанный стереотип питания на базовом 
этапе обследования, практически в равной мере 
изменили свои диетические привычки за период 
наблюдения (рис. 2). Только 15,0 % остались при-
вержены смешанному стереотипу питания.

Распространенность АГ статистически значимо 
не различалась среди лиц с различными стереотипа-
ми питания (р = 0,337, рис. 3). Однако максимальная 
распространенность АГ наблюдалась среди лиц, 
следовавших овощному стереотипу (77,6 %), а ми-
нимальная — фруктовому (67,6 %).

При проведении логистического регрессионного 
анализа после нивелирования влияния пола и воз-
раста не было выявлено статистически значимых 
ассоциаций между стереотипами питания и разви-
тием АГ: фруктово-овощной и белково-углеводный 
стереотип питания (ОШ = 1,02, ДИ 0,7–1,5, р = 0,909 
и ОШ = 1,2, ДИ 0,8–1,8, р = 0,280), смешанный — 
ОШ = 0,8, ДИ 0,0,5–1,1, р = 0,232).

Обсуждение
Полученные данные продемонстрировали стати-

стически значимое увеличение распространенности 
АГ за 3 года наблюдения среди жителей крупно-
го промышленного региона Сибири, на фоне ста-
бильной приверженности к приему гипотензивных 
средств. Структура питания населения также пре-
терпела некоторые изменения: фруктово-овощной 
стереотип разделился на фруктовый и овощной, 
а также появился принципиально новый — молоч-
ный стереотип. Несмотря на то, что не было опре-
делено четких ассоциаций питания с развитием АГ, 
на базовом этапе прослеживалась тенденция более 
высокой распространенности данной патологии 
у лиц, следовавших фруктово-овощному стереотипу 
(особенно у мужчин 35–49 лет), а на проспектив-
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ном — у респондентов, предпочитавших овощной 
тип питания.

Аналогичные результаты были получены и в дру-
гих работах. Так, согласно результатам крупного про-
спективного когортного исследования, привержен-
ность апостериорным моделям питания (здоровое 
и нездоровое питание) и априорным моделям пита-
ния (HEI и DASH) не была связана с риском АГ [1].

В проспективном мексиканском исследовании 
также выделили три основных стереотипа. Первый 
(«Фрукты и овощи») ассоциировался с приемом 
овощей, фруктов и бобовых; второй («Западная») — 
переработанного мяса, фаст-фуда и красного мяса; 
третий («Современная мексиканская кухня») — ку-
курузных лепешек, острого перца и газированных 
напитков. Западная и современная мексиканская 

Рисунок 1. Частота выявления артериальной гипертензии среди лиц 
с различными пищевыми стереотипами в зависимости от пола

Примечание: АГ — артериальная гипертензия.

Рисунок 2. Изменчивость пищевых стереотипов питания 
за трехлетний период наблюдения среди населения Сибири

Рисунок 3. Распространенность артериальной гипертензии 
в зависимости от стереотипа питания в проспективном этапе 

среди жителей крупного промышленного региона Сибири
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диета были связаны с заболеваемостью АГ у мек-
сиканских женщин. Однако исследователи также не 
наблюдали протективной роли стереотипа «фрукты 
и овощи» [2].

Среди 36293 участников проспективного круп-
ного тайского когортного исследования (TCS), не 
имевших АГ на исходном уровне, 1831 сообщили 
о возникновении АГ (5,1 % случаев). Были выявле-
ны две модели питания: «Современная» (высокое 
потребление жареных/копченых продуктов, про-
дуктов быстрого приготовления, консервированных 
продуктов, ферментированных фруктов/овощей, 
ферментированных продуктов, безалкогольных на-
питков, продуктов, приготовленных во фритюре) 
и «Осторожная» (высокое потребление продуктов 
из соевых бобов, молока, фруктов, овощей). Со-
временная модель питания была связана с увели-
чением числа новых случаев АГ (ОШ = 1,51; 95 % 
ДИ 1,31–1,75). Второй рацион не был связан с воз-
никновением АГ в скорректированной модели [14].

Питание является неотъемлемой составляющей 
жизни каждого человека и, несомненно, оказывает 
влияние на состояние здоровья. Однако данные, по-
лученные учеными разных стран, демонстрируют 
неоднозначное влияние стереотипов питания на раз-
витие АГ [1, 2, 14]. Причин, объясняющих данный 
факт, может быть несколько. Продукты питания, 
составляющие тот или иной стереотип, могут раз-
личаться по качественному составу, в зависимости 
от условий, в которых они произведены, и соот-
ветственно, по-разному проявлять свое влияние на 
уровень АД. Кроме того, на риск развития АГ ока-
зывают влияние социально-экономический статус, 
наследственность, экологическое неблагополучие 
[5, 9, 10]. В разных странах в роли превалирующих 
могут выступать различные факторы, соответствен-
но, роль питания в патогенезе АГ должна рассма-
триваться комплексно.

Таким образом, изучение рациона питания яв-
ляется полезным инструментом для разработки мер 
профилактики АГ. Однако стереотипы значительно 
варьируют в разных странах, что связано с различ-
ными географическим, этническими, религиозными 
особенностями населения. Кроме того, не всегда 
общепринятые рекомендации по рациональному пи-
танию, в том числе потребление фруктов и овощей 
способствуют уменьшению распространенности 
АГ. Что еще раз доказывает тот факт, что изучение 
питания и дальнейшие меры профилактики должны 
основываться на реальных стереотипах, свойствен-
ных населению в конкретном регионе.

Ограничением настоящей работы явилось из-
менение дизайна исследования из-за ограничения 
медицинских осмотров в связи со вспышкой коро-

навирусной инфекции и невозможностью соблю-
дения временного интервала наблюдения для всех 
респондентов, включенных в базовый этап. Кро-
ме того, в задачи настоящего исследования входил 
только анализ особенностей питания и АГ, но, как 
известно, имеется ряд других факторов (наличие 
ожирения, курение, гиподинамия), которые оказы-
вают влияние на уровень АД. Комплексный анализ 
факторов, влияющих на риск развития АГ среди 
жителей Сибирского региона, будет являться пред-
метом наших дальнейших исследований.

Выводы
1. За три года наблюдения распространенность 

АГ среди жителей крупного промышленного реги-
она Сибири увеличилась с 66,4 % до 72,0 %.

2. С помощью факторного анализа было опреде-
лено три стереотипа питания: фруктово-овощной, 
белково-углеводный и смешанный. За время трехлет-
него периода наблюдения рацион питания жителей 
Сибири изменился: определились 5 основных сте-
реотипов пищевого поведения — овощной, белково-
углеводный, фруктовый, молочный и смешанный.

3. На базовом этапе АГ встречалась чаще среди 
лиц, следовавших фруктово-овощному стереотипу 
питания, особенно у мужчин молодого возраста. Во 
время проспективного этапа исследования — у лиц, 
предпочитавших овощной стереотип.

4. Логистический регрессионный анализ не вы-
явил связи между паттернами питания и вероятно-
стью развития АГ.
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Резюме
Цель исследования — оценить средние уровни холестерина липопротеинов невысокой плотности (ХС-

неЛПВП) и распространенность гиперхолестеринемии липопротеинов невысокой плотности (гиперХС-
неЛПВП) при метаболическом синдроме (МС), сахарном диабете 2-го типа (СД2), артериальной гипертензии 
(АГ) и других кардиометаболических факторах риска (ФР) в городской сибирской популяции 45–69 лет. 
Материалы и методы. На материале российской ветви международного проекта HAPIEE в популяцион-
ной случайной выборке жителей г. Новосибирска 45–69 лет (n = 9360), обследованной в 2003–2005 годах, 
проведена оценка средних значений ХС-неЛПВП у лиц с АГ, МС, СД2. Программа базового исследования 
проводилась в соответствии с протоколом проекта и включала анкетирование, измерение артериально-
го давления (АД), антропометрию, биохимическое исследование. За гиперХС-неЛПВП принимали зна-
чения ХС-неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л. АГ устанавливалась при уровнях систолического АД ≥ 140 мм рт. ст.  
и/или диастолического АД ≥ 90 мм рт. ст. и/или приеме гипотензивных препаратов в течение последних 
2 недель. Лица с диагностированной ранее АГ, но с нормотонией на скрининге в случаях приема пре-
паратов, снижающих АД, были также учтены как больные с АГ. СД2 уставлен в соответствии с крите-
риями ВОЗ, 1999, ADA, 2013 — при уровнях глюкозы ≥ 7,0 ммоль/л и лица с диагностированным ранее 
СД2 в анамнезе. МС и его компоненты диагностированы по критериям IDF (2005). Результаты. Средние 
значения ХС-неЛПВП в общей популяции г. Новосибирска 45–69 лет составили 4,7 ± 1,3 ммоль/л и бы-
ли выше у женщин, чем у мужчин — 4,9 ± 1,3 ммоль/л и 4,5 ± 1,2 ммоль/л соответственно (р < 0,0001). 
Распространенность гиперХС-неЛПВП у женщин в разных возрастных группах варьирует от 84,7 до 
94,3 %; у мужчин соответственно от 80,6 до 84,1 %, что значительно ниже, чем у женщин. Уровень  
ХС-неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л имели 86,8 % обследованных, 11 % — в диапазоне 2,6–3,39 и только 2,2 % — 
менее 2,6 ммоль/л. При СД2 определены самые высокие средние значения ХС-неЛПВП у женщин и муж-
чин, при МС — ниже, чем при СД2, еще ниже — при АГ. В когорте с СД2 гиперХС-неЛПВП по критерию  
ХС-неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л определена у 89,4 % мужчин и 95,7 % женщин, у лиц с МС констатирова-
на у 92,4 % мужчин и 95,1 % женщин, с АГ — у 85,2 % мужчин и 92,5 % женщин сибирской популяции  
45–69 лет. Частоты АГ, МС и СД2 в 5-м квинтиле распределения ХС-неЛПВП выше, по сравнению 
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с первым квинтилем (р < 0,0001), с преобладанием этих показателей в женской популяции. Заключение.  
В городской сибирской популяции 45–69 лет средние уровни ХС-неЛПВП и распространенность  
гиперХС-неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л высоки, особенно у лиц с СД2, МС, АГ. Уровни ХС-неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л 
ассоциированы с повышенными средними значениями основных кардиометаболических ФР, за исключе-
нием холестерина липопротеинов высокой плотности. В плане развития платформы для профилактики 
сердечно-сосудистых заболеваний, МС и СД2, показатель ХС-неЛПВП заслуживает внимания, как ми-
шень для продолжения научных исследований.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, метаболический синдром, холестерин липопротеинов 
невысокой плотности, атерогенная дислипидемия, эпидемиология
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hypercholesterol with metabolic syndrome, 
diabetes and arterial hypertension  
in the population of 45–69 years adults
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 Abstract
Objective. To study the prevalence of non-high-density lipoprotein hypercholesterol (non-HDL–C) and the 

average levels of non-HDL–C in metabolic syndrome (MS), type 2 diabetes mellitus (DM2), arterial hypertension 
(AH) and other cardiometabolic risk factors in the Siberian population aged 45–69 years. Design and methods. 
The evaluation of atherogenic dyslipidemia among persons with AН, MS, T2D was based on the materials of 
Siberian branch of HAPIEE project in the random sample n = 9360 surveyed in 2003–2005 HAPIEE. The study 
program included questionnaire survey, blood pressure (BP) measurement, anthropometry, biochemical screening. 
The value ≥ 3,4 mmol/l was considered as hypercholesterol-non-HDL. AH was diagnosed at systolic BP levels 
≥ 140 mm hg. art. or diastolic BP ≥ 90 mm hg. art. and/or taking antihypertensive drugs within the last 2 weeks. 
Persons with previously diagnosed AH, but with normotonia at screening in cases of taking drugs that reduce BP, 
were also counted as patients with AH. DM2 was diagnozed — according to WHO criteria, 1999, ADA, 2013 — 
at fasted plasma glucose level ≥ 7,0 mmol/l and persons with previously diagnosed DM2. MS and its components 
were diagnosed according to IDF criteria (2005). Results. The mean value of non-HDL cholesterol in the general 
population of Novosibirsk aged 45–69 were 4,7 ± 1,3 mmol/l and were higher in women than in men — 4,9 ± 1,3 
mmol/l and 4,5 ± 1,2 mmol/l, (p < 0,0001). The prevalence of hypercholesterol-non-HDL in women varies from 
84,7 to 94,3 % — and is significantly higher than in men — 80,6 to 84,1 %. The level of non-HDL cholesterol 
≥ 3,4 mmol/l was observed in 86,8 % of the examined, 11 % — in the range of 2,6–3,39 and only 2,2 % — less 
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Введение
Российская популяция, так же, как многие другие 

популяции мира старше 45 лет, характеризуется вы-
соким распространением метаболического синдрома 
(МС) и сахарного диабета 2-го типа (СД2). В РФ рас-
пространенность СД2 составила 2637 на 100 тысяч 
населения в 2017 году по материалам Федерального 
регистра сахарного диабета [1, 2]. В рамках проекта 
ЭССЕ-РФ МС выявлен у 33 % населения четырех 
регионов страны в возрасте 25–64 лет [3]. У лиц 
среднего и пожилого возраста 45–69 лет, по данным 
эпидемиологических исследований 2005–2016 го-
дов в г. Новосибирске, констатировано значитель-
ное распространение МС и СД2: у 30 % городских 
жителей МС выявлен по критериям NCEP ATPIII 
и у 46 % — по IDF,2015. Распространенность СД2 
в 2005 году составила 11 % и 16 % — в 2015 году [4, 
5]. Выявлены стабильно высокие траектории дис-
липидемии (ДЛП), распространенности гиперхоле-
стеринемии липопротеинов не высокой плотности 
(гиперХС-неЛПНП), повышенных средних значе-
ний холестерина липопротеинов низкой плотности 
(ХС ЛПНП) и холестерина липопротеинов невысо-
кой плотности (ХС-неЛПВП) [6]. В исследовании 
ЭССЕ-РФ также получены данные о неблагопри-
ятной ситуации в отношении контроля нарушений 
липидного обмена в 13 российских популяциях [7].

Как известно, кардиоваскулярная смертность 
в России остается относительно высокой, и по дан-
ным Росстата за 2020 год составляет 657,4 случая 
на 100000 у мужчин и 626,4 — на 100000 у женщин 
[8]. Ключевым вопросом современной кардиологии 
является эффективный контроль ДЛП на индиви-
дуальном и популяционном уровнях для снижения 
кардиоваскулярной смертности в РФ [9]. Наряду 
с известными конвенционными факторами риска 
(ФР) неинфекционных заболеваний, такими как 

than 2,6 mmol/l. The average values of non-HDL–C in men and women in three cohorts (with DM2, MS and 
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артериальная гипертензия (АГ), ДЛП, СД2 и МС, 
ХС-неЛПВП и другие кардиометаболические па-
раметры несут свой вклад в высокие уровни общей 
и сердечно-сосудистой смертности в РФ и в сибир-
ском регионе [10–13].

В зарубежных и Национальных рекомендациях 
по диагностике и коррекции нарушений липидного 
обмена определены показания для начала гиполи-
пидемической терапии и целевые уровни липидных 
параметров для снижения риска развития сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ) и кардиоваску-
лярной смертности [14, 15]. Однако контроль ДЛП 
в первичной и вторичной профилактике ССЗ не 
только у нас в стране, но и за рубежом трудно на-
звать удовлетворительным [9, 16–18]. У пациентов, 
достигающих целевых значений ХС ЛПНП, оста-
точные риски сердечно-сосудистой смертности свя-
зывают с другими участниками липидтранспортной 
системы: холестерина липопротеинов очень низкой 
плотности (ХС ЛПОНП), липопротеинов промежу-
точной плотности (ЛППП), ремнантами и мелкими 
плотными частицами липопротеинов низкой плот-
ности (ЛПНП), липопротеинов альфа (ЛП(а)) [19]. 
ХС-неЛПВП — общий пул холестерина, который 
переносится всеми атерогенными Апо-В содержа-
щими липопротеинами, включая богатые тригли-
церидами (ТГ) частицы в ЛПОНП и их ремнантах. 
Определение ХС-неЛПВП является простым в тех-
ническом смысле показателем (может определяться 
не натощак), который более полно описывает общее 
количество атерогенных фракций липопротеинов, 
особенно у лиц с МС, СД2 и, вероятно, другими па-
тологическими процессами, связанными с инсули-
норезистентностью (абдоминальное ожирение, АГ, 
гипергликемия и другое). Совместная консенсусная 
комиссия Европейского общества атеросклероза 
(EAS) и Европейской федерации клинической хи-
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мии и лабораторной медицины (EFLM) обосновала 
введение ХС-неЛПВП в первичную липидную па-
нель для оптимизации оценки риска ССЗ. Однако 
ХС ЛПНП остается основной целью липидснижа-
ющей терапии [20].

Известно, что при избыточной массе тела и аб-
доминальном ожирении АГ ассоциирована с инсу-
линорезистентностью. В этой связи при АГ также 
логично предполагать увеличение средних значений 
ХС-неЛПВП даже у лиц без МС и СД. В немного-
численных эпидемиологических проектах последних 
лет оценивались распространенность и уровни ХС-
неЛПВП в общей популяции РФ [2]. В последние 
годы ХС-неЛПВП интенсивно изучается в качестве 
предиктора смертности от ССЗ [21]. Однако этот 
вопрос мало изучен в когортах высокого популя-
ционного риска ССЗ, в частности, при МС и СД2. 
Популяционные исследования распространенности 
гиперХС-неЛПВП и уровней ХС-неЛПВП немного-
численны, их ассоциации с кардиометаболическими 
факторами, МС и СД2 в РФ не изучались.

Цель исследования — оценить средние уров-
ни ХС-неЛПВП и распространенность гиперХС-
неЛПВП при МС, СД2, АГ и других кардиомета-
болических ФР в городской сибирской популяции 
45–69 лет.

Материалы и методы
Исследование выполнено на материале между-

народного проекта «Детерминанты сердечно-сосу-
дистых заболеваний в Восточной Европе: когорт-
ное исследование» (проект HAPIEE) в популяции 
г. Новосибирска (принципиальные исследовате-
ли — академик РАН Ю. П. Никитин и профессор 
С. К. Малютина). Выборка сформирована на основе 
избирательных списков с использованием таблиц 
случайных чисел. Общий объем выборки из гене-
ральной совокупности определен протоколом про-
екта HAPIEE. В 2003–2005 годах было обследовано 
9360 мужчин и женщин в возрасте 45–69 лет. Отклик 
составил 61 %. Исследование было выполнено в со-
ответствии с принципами Хельсинкской декларации. 
Протокол получил одобрение локального этического 
комитета НИИ терапии СО РАМН. Всеми обследуе-
мыми предварительно подписано информированное 
согласие на участие в исследовании.

Программа проекта HAPIEE описана ранее [22] 
и включала: оценку социально-демографических 
характеристик, сбор анамнеза в отношении АГ, СД2 
и ДЛП — по стандартным эпидемиологическим 
опросникам; объективные данные включали измере-
ние артериального давления (АД), антропометрию, 
определение в крови натощак ряда биохимических 

параметров, в частности, глюкозы плазмы крови, 
уровней липидов.

АД измеряли трижды с интервалом в две минуты 
на правой руке в положении сидя после 5-минутно-
го отдыха с помощью автоматического тонометра 
Omron M5-I с регистрацией среднего значения трех 
измерений. Выясняли информированность участни-
ков скрининга о наличии у них ранее повышенного 
АД и о приеме гипотензивных препаратов в течение 
последних двух недель.

Рост измеряли вертикальным ростомером. Опре-
деление массы тела проводили с помощью рычаж-
ных весов. Измерение окружности талии — с помо-
щью сантиметровой ленты, накладывая ее горизон-
тально по середине между нижним краем реберной 
дуги и крестцовым отделом подвздошной кости. 
Индекс массы тела — по формуле: масса тела (кг)/
рост (м)2.

Кровь для биохимических исследований брали 
путем венепункции с помощью вакутейнеров на-
тощак после 12-часового голодания. Содержание 
общего холестерина (ОХС), ТГ и холестерина ли-
попротеинов высокой плотности (ХС ЛПВП) опре-
деляли энзиматическими методами на автоанали-
заторе Kone Lab 30i (Thermo Fisher Scientific Inc). 
Концентрация ХС ЛПНП вычислена по формуле 
Friedewald W. T. (1972): ХС ЛПНП = ОХС — (ТГ / 
2,2 + ХС ЛПВП) (мг/дл) с последующим пере-
водом в ммоль/л. ДЛП устанавливали по обще-
принятым эпидемиологическим критериям [7, 23] 
при значениях ОХС ≥ 5 ммоль/л, или/и ХС ЛПНП 
≥ 3,0 ммоль/л, или/и ТГ ≥ 1,7 ммоль/л, или/и ХС 
ЛПВП) < 1,0 ммоль/л у мужчин и < 1,3 ммоль/л 
у женщин. Эпидемиологический подход обеспе-
чил сопоставимость с рядом популяционных, в том 
числе долгосрочных исследований для динамиче-
ской оценки. ХС-неЛПВП определяли простым 
вычитанием ХС ЛПВП из ОХС. Значения ХС-
неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л условно обозначили как 
гиперХС-неЛПВП, исходя из того, что средние 
значения ХС ЛПНП в новосибирской популяции 
45–69 лет высоки и составляют 3,8 ммоль/л у муж-
чин и 4,2 ммоль/л — у женщин, а также руковод-
ствуясь соображениями сопоставимости наших 
данных с результатами некоторых других эпиде-
миологических исследований [24].

Оценивалась информированность участников 
скрининга о наличии у них ранее повышенного ХС 
крови и о гиполипидемической терапии в течение 
последних двух недель. Лица с диагностирован-
ными ранее ДЛП, но с «нормальными» уровнями 
липидных показателей на скрининге в случаях при-
ема липид снижающих препаратов, были категори-
рованы как лица с ДЛП.
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Уровни глюкозы сыворотки крови натощак опре-
деляли с использованием стандартных реактивов 
Thermo Ficher (Финляндия). Пересчет значений глю-
козы сыворотки крови натощак в показатели глюкозы 
плазмы крови проводили по формуле, предложен-
ной экспертами Европейского общества кардиоло-
гов в 2007 году: глюкоза плазмы крови (ммоль/л) 
= –0,137 + 1,047 × глюкоза сыворотки (ммоль/л).

МС диагностирован по критериям IDF (2005): 
МС устанавливали при наличии абдоминального 
ожирения — при окружности талии ≥ 94 см для 
мужчин и ≥ 80 см для женщин и двух любых ком-
понентов из нижеперечисленных: гипертриглицери-
демии — при уровнях ТГ ≥ 1,7 ммоль/л; гипохоле-
стеринемии липопротеинов высокой плотности при 
ХС ЛПВП < 1,0 ммоль/л у мужчин и < 1,3 ммоль/л 
у женщин или на фоне гиполипидемической те-
рапии, повышенном АД — ≥ 130/85 мм рт. ст. или 
при приеме гипотензивных препаратов, гипергли-
кемии натощак при уровнях глюкозы плазмы крови 
≥ 5,6 ммоль/л, наличии СД2.

АГ устанавливалась при уровнях систолическо-
го АД ≥ 140 мм рт. ст. или диастолического АД ≥ 
90 мм рт. ст. и/или приеме гипотензивных препаратов 
в течение последних 2 недель. Лица с диагностиро-
ванной ранее АГ, но с нормотонией на скрининге 
в случаях приема препаратов, снижающих АД, были 
также учтены как больные с АГ.

СД2 диагностирован на основании определения 
уровня глюкозы плазмы натощак ≥ 7,0 ммоль/л, 
также в группу с СД2 вошли лица с содержанием 
глюкозы плазмы натощак < 7 ммоль/л, указавшие, 
что имеют СД2, и, по данным анамнеза, получаю-
щие лечение (ВОЗ).

Статистическую обработку данных проводи-
ли с помощью пакета прикладных программ SPSS 

(версия 13.0). Уровень статистической значимо-
сти различий оценивали по критерию Стьюдента 
(t) при наличии двух групп, если анализировалось 
более двух групп, применялся дисперсный анализ 
с поправкой Бонферони. Для оценки нормальности 
распределения использовался критерий Колмогоро-
ва–Смирнова, в случае распределения, отличного от 
нормального, для анализа с применением параме-
трических критериев проводилась трансформация 
показателей с использованием натурального ло-
гарифмирования. Полученные данные в таблицах 
и тексте представлены как абсолютные и относи-
тельные величины (n,%), а также как (М ± σ), где 
М — среднее арифметическое значение; σ — стан-
дартное отклонение. Критический уровень значи-
мости р принимался < 0,05.

Результаты
Средние значения ХС-неЛПВП в общей попу-

ляции г. Новосибирска 45–69 лет составили 4,7 ± 
1,3 ммоль/л и были выше у женщин, чем у мужчин — 
4,9 ± 1,3 ммоль/л и 4,5 ± 1,2 ммоль/л соответственно 
(р < 0,0001). В женской популяции с повышением 
возраста констатировано увеличение средних зна-
чений ХС-неЛПВП от 4,6 ± 1,3 ммоль/л в 45–54 лет 
до 5,1 ± 1,3 и 5,2 ± 1,3 ммоль/л в подгруппах 55–
64 и 65–69 лет соответственно (р < 0,0001). У лиц 
мужского пола данная закономерность не просле-
живается: во всех возрастных группах 45–54, 55–64 
и 65–69 лет ХС-неЛПВП составил 4,5 ± 1,2 ммоль/л. 
Во всех возрастных диапазонах показатели  
ХС-неЛПВП выше у женщин, по сравнению с муж-
чинами, р < 0,0001. На рисунке представлена распро-
страненность гиперХС-неЛПВП в общей популяции 
45–69 лет, которая очень высока и варьирует от 80,6 
до 84,1 % у мужчин и от 84,7 до 94,3 % у женщин. 

Примечание: достоверность различий между мужчинами и женщинами р < 0,0001 во всех возрастных категориях; * — р ˂ 
0,0001 между группами 45–54 лет и 55–64 лет.

Рисунок. Распространенность гиперхолестеринемии липопротеинов низкой плотности 
в популяции 45–69 лет



506 28(5) / 2022

Эпидемиологические исследования / Epidemiological studies

Во всех возрастных диапазонах показатели в жен-
ской когорте выше, чем в мужской с наименьшими 
значениями в возрасте 45–54 лет.

В таблице 1 представлены средние значения ХС 
ЛПНП, ХС-неЛПВП (ммоль/л) и разница между 
ХС-неЛПВП и ХС ЛПНП — Diff-C.

Средние уровни ХС ЛПНП высоки и в возрасте 
45–69 лет составляют 3,8 у мужчин и 4,2 ммоль/л 
у женщин; в подгруппе 45–54 лет — 3,8 и 3,9 ммоль/л 
соответственно. В подгруппах 55–64 лет прирост 
показателей ХС ЛПНП относительно 45–54-летнего 
возраста фиксировался у лиц обоего пола. Средние 
уровни ХС ЛПНП, ХС-неЛПВП и Diff-C в женской 
популяции были выше, чем в мужской во всех по-
ловозрастных группах (р ˂ 0,0001).

Получены данные о том, что разница между ХС-
неЛПВП и ХС ЛПНП — (Diff-C) в сибирской попу-
ляции 45–69 лет составляет 0,67 ммоль/л у мужчин 
и 0,72 ммоль/л у женщин (р ˂ 0,0001). В подгруппе 
45–54 лет величина Diff-C выше у мужчин, у лиц 
45–54 и 65–69 лет этот показатель существенно вы-
ше только у женщин (р ˂ 0,0001).

В таблице 2 приведены данные о средних уров-
нях ХС-неЛПВП у мужчин и женщин в зависимо-
сти от наличия СД2, МС и АГ. Сравнение значений 
ХС-неЛПВП у гипертензивных и нормотензивных 
лиц обоего пола показало, что при АГ их средние 
уровни значимо выше, чем без АГ. В женской ко-
горте с АГ и без АГ средние значения ХС-неЛПВП 
были выше, чем в мужской (р < 0,0001). Анало-
гичные результаты были получены при сравнении 
уровней ХС-неЛПВП между подгруппами с СД2 
и без него: при СД2 и в его отсутствии средние 
значения ХС-неЛПВП у женщин были выше, чем 
у мужчин (р < 0,0001). При ранжировании вели-
чины средних показателей ХС-неЛПВП у мужчин 
и женщин в трех когортах (с СД2, МС и АГ) чет-
ко прослеживается следующая закономерность: 
при СД2 констатированы самые высокие значе-
ния, при МС ниже, чем при сахарном диабете, при 
АГ ниже, чем при МС и СД2. Все средние значе-
ния ХС-неЛПВП в этих трех когортах были выше, 
чем в общей популяции (4,5 ммоль/л — у мужчин 
и 4,9 ммоль/л — у женщин).

Частота гиперХС-неЛПВП у жителей г. Но-
восибирска 45–69 лет составила 82,3 % у мужчин 
и 90,6 % — у женщин, при СД2, МС и АГ она зна-
чительно выше средне популяционных уровней 
и варьирует в пределах от 85,2 до 92,4 % в муж-
ских когортах и от 92,5 до 95,7 % — в женских (рис., 
табл. 2). Среди женщин их значения более высокие, 
по сравнению с мужчинами при всех метаболи-
ческих заболеваниях (р < 0,0001). В мужской по-
пуляции, в порядке убывания, наиболее высокая 
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частота гиперХС-неЛПВП была 
в подгруппе с МС — 92,4 %, затем 
при СД2 — 89,4 %, наименьший 
уровень зафиксирован при АГ — 
85,2 %. Среди женщин этот ряд 
выглядел иначе: при СД2–95,7, 
при МС — 95,1, при АГ — 92,5 %. 
В подгруппах без СД2, МС и АГ 
частоты гиперХС-неЛПВП на-
ходились в пределах 76,7–81,3 % 
у мужчин; 85,0–89,9 % — у жен-
щин и были ниже соответствую-
щих показателей в общей популя-
ции у лиц обоего пола.

При СД2, МС, АГ у мужчин 
и женщин во всех возрастных ди-
апазонах средние значения ХС-
неЛПВП были значительно выше 
(р < 0,0001), чем в когортах без 
них (табл. 3). У женщин выявлены 
более высокие значения в старших 
возрастных подгруппах относи-
тельно возраста 45–54 лет. Частота 
гиперХС-неЛПВП при СД, МС, 
АГ как у мужчин, так и у жен-
щин была выше, чем при его от-
сутствии, при минимальных по-
казателях в младших подгруппах 
45–54 лет (табл. 4). Как распро-
страненность гиперХС-неЛПВП, 
так и средние уровни ХС-неЛПВП 
были выше в женских когортах, 
не зависимо от наличия или от-
сутствия СД2, МС и АГ.

Для более детального изу-
чения ХС-неЛПВП у лиц с АГ 
и без нее из общей популяцион-
ной выборки были исключены 
все лица с МС, в который, как 
известно, АГ входит в качестве 
компонента. Нами была прове-
дена стратификация получив-
шейся подвыборки по наличию 
или отсутствию гипертензии: 
АГ(+) и АГ(–). При АГ(+) сред-
ние уровни ХС-неЛПВП у муж-
чин и женщин составили 4,3 ± 
1,15 и 4,6 ± 1,14 ммоль/л соот-
ветственно. Показатели при АГ(+) 
были значимо выше, чем в под-
группе без АГ: 4,1 ± 1,08 и 4,4 ± 
1,14 ммоль/л у мужчин и женщин 
соответственно (р АГ(+) — АГ(–) 
мужчины — р < 0,0001, р АГ(+) — 
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АГ(–) женщины — р < 0,004). Как при наличии АГ, 
так и без нее, в женских подгруппах средние уров-
ни ХС-неЛПВП были выше, чем в у мужчин (р м/ж 
АГ(+) < 0,05 и р м/ж АГ(–) < 0,05 соответственно). 
В возрастных диапазонах 45–54 и 55–64 лет уровни  
ХС-неЛПВП у лиц обоего пола существенно не от-
личались. При АГ(+) в возрастной подгруппе 65–
69 лет уровни ХС-неЛПВП были выше, чем у лиц 
без АГ (р < 0,05). Распространенность гиперХС-
неЛПВП в подвыборке 45–69 лет без МС высо-
ка, как при АГ, так и без нее: соответственно 78,8 
и 74,1 % — у мужчин и 87,8 и 82,4 % — у женщин, 
с более высокой частотой у лиц с АГ по сравнению 
с подгруппой без АГ.

Были изучены частоты различных уровней ХС-
неЛПВП в новосибирской популяции 45–69 лет 
в диапазонах их значений: < 2,2; ≥ 2,2 — < 2,6; 2,6 —  
< 3,4; ≥ 3,4 ммоль/л. Оказалось, что у 86,8 % обсле-

дованных выявлена гиперХС-неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л, 
в том числе у 82,3 % мужчин и 90,6 % женщин 
(р < 0,0001). В диапазоне 2,6 — < 3,4 ммоль/л ХС-
неЛПВП оказался у 11 % лиц обоего пола, у 4,6 % 
мужчин и 8 % женщин (р < 0,0001). ХС-неЛПВП 
≥ 2,2 — < 2,6 ммоль/л имели 1,6; 2,1 и 1,2 % соот-
ветственно (р < 0,0001). Уровни менее 2,2 ммоль/л 
обнаружены у 1 % мужчин и 0,3 % женщин (р < 
0,0001), у лиц обоего пола — 0,6 %. Таким образом, 
у 97,8 % жителей г. Новосибирска ХС-неЛПВП был 
выше у 2,6 и у 86,8 % — ≥ 3,4 ммоль/л. Среди жен-
щин распространенность более высоких градации 
уровней ХС-неЛПВП (2,6 — < 3,4 и ≥ 3,4 ммоль/л) 
была выше (р < 0,0001), чем среди мужчин, а частота 
диапазонов < 2,2 и ≥ 2,2 — < 2,6 ммоль/л — значимо 
ниже (р < 0,0001).

Децильное распределение средних значений 
ХС-неЛПВП в сибирской популяции 45–69 лет ва-

Таблица 3
ПОЛОВОЗРАСТНЫЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ СРЕДНИХ УРОВНЕЙ ХОЛЕСТЕРИНА 

ЛИПОПРОТЕИНОВ НЕВЫСОКОЙ ПЛОТНОСТИ (ММОЛЬ/Л) ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ 2-ГО ТИПА, 
МЕТАБОЛИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ И АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ

Возраст, лет
Мужчины Женщины

СД2

СД2(–) СД2(+) рСД2(–)/СД2(+) СД2(–) СД2(+) рСД2(–)/СД2(+)

45–54 4,4 ± 1,2 4,5 ± 1,4 0,0001 4,5 ± 1,2■ 5,2 ± 1,9● 0,0001

55–64 4,4 ± 1,1 5,0 ± 1,5 0,0001 5,1 ± 1,2 5,72 ± 1,6 0,004

65–69 4,5 ± 1,1 5,0 ± 1,4 0,0001 5,1 ± 1,3 5,63 ± 1,5 0,0001

МС

МС(–) МС(+) рМС(–)/МС(+) МС(–) МС(+) рМС(–)/МС(+)

45–54 4,2 ± 1,1 5,0 ± 1,2 0,0001 4,3 ± 1,1* 5,0 ± 1,3* 0,0001

55–64 4,3 ± 1,1 5,0 ± 1,2 0,0001 4,7 ± 1,1 5,4 ± 1,4 0,0001

65–69 4,3 ± 1,1 4,9 ± 1,2 0,0001 4,8 ± 1,2 5,4 ± 1,3 0,0001

АГ

АГ(–) АГ(+) рАГ(–)/АГ(+) АГ(–) АГ(+) рАГ(–)/АГ(+)

45–54 4,2 ± 1,1 4,6 ± 1,2 0,0001 4,4 ± 1,2♦ 4,7 ± 1,3♦ 0,0001

55–64 4,3 ± 1,1 4,6 ± 1,2 0,0001 5,0 ± 1,3 5,2 ± 1,3 0,004

65–69 4,3 ± 1,1 4,6 ± 1,2 0,0001 4,8 ± 1,2 5,2 ± 1,3 0,0001

Примечание: СД2 — сахарный диабет 2-го типа; МС — метаболический синдром; АГ — артериальная гипертензия; рСД2+/

СД2 — достоверность различий между лицами с сахарным диабетом 2-го типа и без сахарного диабета 2-го типа; рМС+/МС — досто-
верность различий между лицами с метаболическим синдромом и без метаболического синдрома; рАГ+/АГ — достоверность раз-
личий между лицами с артериальной гипертензией и без артериальной гипертензии; ■ — р ˂ 0,0001 — достоверность различий 
между возрастными группами 45–54 лет и 55–64, 45–54 и 65–69 лет у женщин без сахарного диабета 2-го типа; ● — р ˂ 0,05 — 
достоверность различий между возрастными группами 45–54 лет и 55–64, у женщин с сахарным диабетом 2-го типа; * — р ˂ 
0,0001 — достоверность различий между возрастными группами 45–54 лет и 55–64, 45–54 и 65–69 лет у женщин с метаболи-
ческим синдромом и без метаболического синдрома; ♦ — р ˂ 0,0001 — достоверность различий между возрастными группами 
45–54 лет и 55–64, 45–54 и 65–69 лет у женщин с артериальной гипертензией и без артериальной гипертензии.
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рьирует от 2,8 ммоль/л в 1-м дециле до 7,2 — в 10-м 
у лиц обоего пола. Среди женщин во всех децилях 
средние значения ХС-неЛПВП были выше, чем 
у мужчин: 3,2; 3,7; 4,0; 4,4; 4,6; 5,0; 5,3; 5,7; 6,2; 7,5 
и 2,7; 3,3; 3,7; 3,9; 4,3; 4,6; 4,9; 5,2; 5,7; 6,8 ммоль/л 
соответственно (р < 0,0001). Каждое последующее 
значение ХС-неЛПВП было выше в сравнении с пре-
дыдущим и с 1-м децилем (р < 0,0001). Показатели 
выше значения 3,4 ммоль/л, условно обозначенные 
нами как гиперХС-неЛПВП, выявлены, начиная со 
2-го дециля в женской популяции и с 3-го дециля — 
в мужской. Отсюда следует, что около 90 % жителей 
г. Новосибирска 45–69 лет обоего пола имеют уровни 
атерогенных фракций ХС-неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л со 
среднепопуляционным уровнем 4,7 ммоль/л.

Для анализа частоты СД2, МС, АГ и других кар-
диометаболических ФР при различных уровнях 
ХС-неЛПВП были определены диапазоны значе-
ний показателя в квинтилях. Вариации значений 
ХС-неЛПВП в ммоль/л внутри каждого квинтиля 
у мужчин были следующие: 1-й квинтиль — 1,0–3,48; 
2-й — 3,49–4,12; 3-й — 4,13–4,69; 4-й — 4,7–5,42; 
5-й — 5,43–12,94 ммоль/л. В женской популяции, 
соответственно,1,71–3,84; 3,85–4,49; 4,50–5,11; 
5,12–5,93; 5,94–16,0 ммоль/л. В мужской когорте 
квинтильное распределение средних значений ХС-
неЛПВП от 1-го к 5-му было 2,98; 3,81; 4,41; 5,04; 
6,26 ммоль/л. В женской — 3,32; 4,20; 4,81; 5,52; 
6,87 ммоль/л соответственно. Во всех квинтилях 
показатели ХС-неЛПВП у женщин были выше, чем 
у мужчин (р < 0,0001).

Частоты СД2, МС, АГ и других кардиометабо-
лических ФР в квинтильном распределении ХС-
неЛПВП представлены в таблице 5. У мужчин 
в 1-м квинтиле констатирована минимальная ча-
стота СД2 — 12,6 %, максимальная 36,8 % — в 5-м 
квинтиле, в 3 раза превышающая уровень в 1-м; 
у женщин 10,6 и 34,2 % соответственно. Частота 
МС в 5-м квинтиле в 2 раза выше, по сравнению 
с 1-м у женщин, а у мужчин в 3 раза выше. Что ка-
сается градиента увеличения частоты АГ от 1-го до 
5-го квинтиля, то он был менее выражен, чем для 
СД2, МС у лиц обоего пола, и для АО у мужчин, 
где частота АО в 1-м квинтиле была в 2 раза ниже, 
чем в 5-м. Среди женщин прирост частоты АО был 
также статистически значимым.

Связь увеличения пула атерогенных фракций 
холестерина крови с ростом распространения уров-
ней глюкозы плазмы крови ≥ 7,0 ммоль/л вполне 
очевидна, причем она становится более значимой 
у мужчин с 3-го квинтиля, у женщин — со 2-го. 
В 5-м квинтиле частота высоких уровней глюкозы 
плазмы крови ≥ 7,0 ммоль/л в 3 раза выше, чем в 1-м 
у лиц обоего пола.

В сибирской популяции 45–69 лет показатели 
ХС-неЛПВП ммоль/л ассоциированы с повышен-
ными значениями средних уровней основных кар-
диометаболических ФР, за исключением ХС ЛПВП 
(табл. 6).

Обсуждение
Распространенность нарушений липидного об-

мена, в частности гиперхолестеринемии, в РФ со-
ставляет 58,4 % [7], что наряду с другими конвенци-
онными ФР хронических неинфекционных заболева-
ний определяет высокие уровни кардиоваскулярной 
и общей смертности населения [8, 25]. Анализ рас-
пространенности атерогенных параметров липид-
ного спектра крови населения 25–64 лет за период 
2012–2014 годов в 13 регионах РФ был проведен 
в проекте ЭССЕ-РФ [7]. Распространенность гипер-
холестеринемии липопротеинов низкой плотности 
по эпидемиологическому критерию ХС ЛПНП ≥ 
5,0 ммоль/л у мужчин составила 62,2, у женщин — 
57,3 %, в возрастных подгруппах 45–54 и 55–64 лет 
у мужчин — 70,1 и 68,3 %, у женщин в соответству-
ющих возрастах — 70,2 и 77,4 %. В рамках проекта 
HAPIEE в аналогичных возрастных группах в ново-
сибирской популяции — 73,4 и 77,7 % — у мужчин 
и 78,7 и 66,2 % — у женщин соответственно. Более 
высокие показатели в г. Новосибирске объясняют-
ся возрастом 45–69 лет обследованного населения 
и, воэможно, разными периодами скрининга [6]. 
Средние уровни ХС-неЛПВП и их динамика за пе-
риод 1985–2005 годов впервые в России изучены 
в исследовании Ю. П. Никитина и К. В. Макарен-
ковой и соавторов по результатам международных 
проектов ВОЗ МОНИКА и HAPIEE. Были получены 
данные о том, что средние уровни ХС-неЛПВП у на-
селения 45–64 лет составили у мужчин и женщин 4,4 
и 4,75 ммоль/л соответственно [2]. Наше исследова-
ние касалось возрастного диапазона 45–69 лет, по-
этому средние значения ХС-неЛПВП были несколько 
выше: 4,5 ммоль/л у мужчин и 4,9 — у женщин, чем 
в работах Ю. П. Никитина и соавторов. В последние 
годы показателю ХС-неЛПВП, как общему пулу 
атерогенных фракций липопротеинов, отводится 
пристальное внимание в связи с накопившимися 
фактами о том, что он точнее, чем ХС ЛПНП про-
гнозирует развитие фатальных и нефатальных ССЗ 
[21, 26–31].

В исследовании P. P. Toth и соавторов обнаруже-
но, что среди лиц с уровнями ТГ выше 200 мг/дл 13 % 
обследованных имели ХС-неЛПВП выше 130 мг/дл 
(3,4 ммоль/л). Среди лиц с гиперХС-неЛПВП его 
максимальные значения были в подгруппе 35–64 лет, 
что ассоциировано с 6-кратным увеличением ожи-
рения (индекс массы тела > 30 кг/м²) и 1,25-крат-
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ным — АО. Распространенность СД2 была 17 % при 
повышенном уровне ХС-неЛПВП [32].

В 2019 году были опубликованы результаты 
исследования многонационального консорциума 
с использованием ХС-неЛПВП для стратификации 
риска ССЗ среди населения для создания модели 
долгосрочного прогнозирования [33]. Для постро-
ения модели рисков были использованы данные 
скрининга 524444 человек из 44 когорт мира, вклю-
чая 2 российские когорты, в том числе московская 
и новосибирская, принимавшие участие в проекте 
ВОЗ MONICA (1985–1995) и проекте MОRGAM. 
Была рассчитана вероятность (%) снижения риска 
ССЗ у лиц, моложе 45 лет к наступлению возраста 
75 лет при условии 50 %-ного снижения ХС-неЛПВП 
от исходного уровня. Было показано, что в тех по-
пуляциях, где этот показатель варьирует в пределах 
3,7–4,8 ммоль/л и присутствуют не менее 2 конвен-

ционных сердечно-сосудистых ФР, риск может быть 
снижен у мужчин с 28,8 % до 6,4, у женщин — с 15,6 
до 3,6 %. В исследовании F. J. Brunner и соавторов 
пороговые значения для ХС-неЛПВП, которые опре-
делены как целевые, при коррекции резидуальных 
рисков, основаны на Европейских рекомендациях 
по профилактике сердечно-сосудистых заболеваний 
2016 года для когорт с различным кардиоваскуляр-
ным риском и, следовательно, с разными целевы-
ми уровнями ХС ЛПНП. Авторами были исполь-
зованы скорректированные европейские порого-
вые значения ХС-неЛПВП: от 3,4 ммоль/л (130 мг/
дл) до 3,7 ммоль/л (145 мг/дл), так как показатель 
3,7 ммоль/л является целью гиполипидемической 
терапии для групп с низким риском [33]. Часто-
та ССЗ при ХС-неЛПВП < 2,2 ммоль/л составила 
7,7 %, при значениях ≥ 5,7 ммоль/л возрастала до 
43,6 % у женщин и от 12,8 до 43,6 % соответствен-

Таблица 5
ЧАСТОТА САХАРНОГО ДИАБЕТА 2-ГО ТИПА, МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА, 

АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ И ДРУГИХ КАРДИОМЕТАБОЛИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ РИСКА 
В КВИНТИЛЯХ ХОЛЕСТЕРИНА ЛИПОПРОТЕИНОВ НЕВЫСОКОЙ ПЛОТНОСТИ

Переменные

Квинтили

Q1 Q2 Q3 Q4 Q5 pQ1/5

n % n % n % n % n %

СД2(м) (n = 451) 57 12,6 55 12,2 77 17,1 96 21,3 166 36,8 < 0,0001

СД2(ж) (n = 529) 56 10,6 76 14,4 101 19,1 115 21,7 181 34,2 < 0,0001

p м/ж 0,316 0,320 0,414 0,863 0,398

МС(м) (n = 1511) 137 9,1 217 14,4 289 19,1 374 24,8 494 32,7 < 0,0001

МС(ж) (n = 2783) 340 12,2 474 17,0 553 19,9 658 23,6 758 27,2 < 0,0001

p м/ж 0,002 0,023 0,558 0,417 0,0002

АГ(м) (n = 2746) 465 16,9 503 18,3 556 20,2 591 21,5 631 23,0 < 0,0001

АГ(ж) (n = 3436) 561 16,3 671 19,5 697 20,3 733 21,3 774 22,5 < 0,0001

p м/ж 0,524 0,228 0,971 0,857 0,673

ГПК(м) ≥ 7,0 ммоль/л,
(n = 425) 51 12,0 47 11,1 74 17,4 94 22,1 159 37,4 < 0,0001

ГПК(ж) ≥ 7,0 ммоль/л, 
(n = 486) 49 10,1 72 14.8 90 18,5 107 22,0 168 34,6 < 0,0001

p м/ж 0,356 0,215 0,665 0,971 0,372

АО(м) (n = 2102) 258 12,3 362 17,2 412 19,6 497 23,6 573 27,3 < 0,0001

АО(ж) (n = 4101) 679 16,6 802 19,6 826 20,1 879 21,4 915 22,3 < 0,0001

p м/ж < 0,0001 0,026 0,614 0,047 0,001

Примечание: СД2 — сахарный диабет 2-го типа; МС — метаболический синдром; АГ — артериальная гипертензия; ГПК — 
глюкоза плазмы крови; АО — абдоминальное ожирение; р м/ж — достоверность различий между мужчинами и женщинами; рQ1/
Q5 — достоверность различий между 1-м и 5-м квинтилями; м — мужчины; ж — женщины; Q — квинтили.
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но — у мужчин. Показатель относительного риска 
ССЗ при уровнях ХС-неЛПВП в пределах от 2,6 до 
3,7 ммоль/л равнялся 1,1 и был в 2 раза выше при 
значениях ≥ 5,7 ммоль/л [33].

Как было показано, в новосибирской выборке 
среднепопуляционные уровни ХС-неЛПВП соста-
вили 4,5 и 4,9 ммоль/л у мужчин и женщин соот-
ветственно, что позволяет квалифицировать их как 
высокие. Использованный нами критерий повы-
шенного уровня ХС-неЛПВП (гиперХС-неЛПВП) 
≥ 3,4 ммоль/л обоснован в связи с публикациями 
последних лет [10, 15], в которых целевой уровень 
ХС-неЛПВП определяется в зависимости от катего-
рий сердечно-сосудистого риска по соответствую-
щим целевым значениям ХС ЛПНП + 0,8 ммоль/л, 
а целевое значение < 3,4 ммоль/л рекомендовано для 
лиц с умеренным кардиоваскулярным риском [19].

В фокусе данной работы, помимо изучения сред-
непопуляционных значений ХС-неЛПВП у лиц 45–
69 лет и распространенности гиперХС-неЛПВП, 
были проанализированы уровни ХС-неЛПВП при 
МС, СД2, АГ и других кардиометаболических ФР. 
По нашим данным, средние уровни ХС-неЛПВП 
в когорте с АГ после исключения МС составили 
4,3 ммоль/л у мужчин и 4,6 — у женщин. В популя-
ции США в проекте NHANES у лиц с АГ (возраст — 
57,3 лет) средние значения ХС-неЛПВП у лиц обо-
его пола были 3,88 ммоль/л [30]. Средние значения 
ХС-неЛПВП (ммоль/л) и частота гиперХС-неЛПВП 
в подгруппах с МС, СД2 и АГ были выше, чем без 

них, с преобладанием в женских когортах, что со-
гласуется с результатами исследования S. Ghodsi 
и соавторов во взрослой популяции Ирана, в кото-
ром была показана независимая от ожирения и СД2 
связь между ХС-неЛПВП и МС [34]. Кроме того, 
в этой работе были определены пороговые значе-
ния ХС-неЛПВП ≥ 153,5 мг/дл (≥ 3,97 ммоль/л), при 
которых значимо увеличивался риск МС по дефи-
нициям IDF и NCEP ATP III, что соответствовало 
3-му и 4-му квартилям распрелеления показателя 
в иранской популяции 25–64 лет.

J. Behbodikhah и соавторы показали, что АпоВ 
липопротеин в подгруппах с МС и СД2 увеличен при 
умеренно повышенных или «нормальных» уровнях 
ХС ЛПНП на фоне гипертриглицеридемии и гипо-
холестеринемии липопротеинов высокой плотности 
со значительным увеличением количества мелких 
плотных частиц липопротеинов низкой плотно-
сти. Это, как известно, характеризует липидный 
профиль крови как проатерогенный. Однако в ру-
тинной врачебной практике умеренно повышен-
ные и «нормальные» уровни ХС ЛПНП не всегда 
являются основанием для назначения гиполипи-
демической терапии в группах умеренного и даже 
высокого сердечно-сосудистого риска. Определе-
ние АпоВ липопротеина малодоступно, хотя может 
более точно отражать риск ССЗ и улучшить веде-
ние этих пациентов. В этом смысле использование  
ХС-неЛПВП более перспективно для коррекции 
ДЛП при МС и СД2 [35].

Таблица 6
СРЕДНИЕ УРОВНИ КАРДИОМЕТАБОЛИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 

У ЛИЦ С ГИПЕРХОЛЕСТЕРИНЕМИЕЙ ЛИПОПРОТЕИНОВ НИЗКОЙ ПЛОТНОСТИ

Показатель ХС-неЛПВП
< 3,4 ммоль/л

ХС-неЛПВП 
≥ 3,4 ммоль/л Р

ОТ, см 87,4 ± 12,6 93,7 ± 12,7 < 0,0001

ИМТ, кг/м2 25,9 ± 5,1 28,9 ± 5,4 < 0,0001

САД, мм рт. ст. 139,7 ± 24,5 145,2 ± 24,9 < 0,0001

ДАД, мм рт. ст. 87,9 ± 14,1 91,1 ± 13,3 < 0,0001

ГПК, ммоль/л 5,6 ± 1,2 6,1 ± 1,7 < 0,0001

ОХС, ммоль/л 4,6 ± 0,5 6,5 ± 1,2 < 0,0001

ТГ, ммоль/л 1,0 ± 0,4 1,6 ± 0,9 < 0,0001

ХС ЛПНП, ммоль/л 2,5 ± 0,4 4,3 ± 1,0 < 0,0001

ХС ЛПВП, ммоль/л 1,6 ± 0,4 1,5 ± 0,4 < 0,0001

Примечание: ХС-неЛПВП — холестерин липопротеинов невысокой плотности; ОТ — окружность талии; ИМТ — индекс 
массы тела; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; ГПК — глюкоза 
плазмы крови; ОХС — общий холестерин; ТГ — триглицериды; ХС ЛПНП — холестерин липопротеинов низкой плотности; ХС 
ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности.
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Наши данные о большей частоте СД2, МС, АГ 
и других кардиометаболических ФР в квинтилях 
распределения ХС-неЛПВП по мере возрастания 
со 2-го по 5-й в сравнении с первым согласуются 
с результатами этого и ряда других исследований 
[36–38].

Целью крупного корейского исследования была 
оценка связи между ХС-не-ЛПВП и развитием но-
вых случаев СД2. Из 7608 человек у 1442 (18,9 %) 
с исходно повышенным уровнем ХС-неЛПВП раз-
вился СД2 в течение 12-летнего наблюдения [39]. 
При распределении уровней ХС-неЛПВП по квар-
тилям, относительный риск СД2 возрастал по срав-
нению с первым квартилем для второго, третьего 
и четвертого квартилей после стандартизации по 
вмешивающимся факторам, включая ТГ и индекс 
HOMA-IR.

Ряд исследований посвящен изучению связи раз-
ных уровней ХС-неЛПВП с риском ССЗ при уже раз-
вившихся СД и МС. Так, в Гетеборге (Швеция) бы-
ло обследовано 45785 лиц с СД 30–70 лет [40]. При 
средне-популяционных уровнях ТГ< 1,7 ммоль/л 
значения ХС-неЛПВП составили 3,56 ммоль/л, со-
отношения ХС-неЛПВП/ХС ЛПВП — 2,98. Доля 
(%) от всех случаев ишемической болезни сердца 
в верхнем квартиле (Q4) распределения ХС-неЛПВП 
была в 1,5 раза выше, чем в Q1, а ХС-неЛПВП/ХС 
ЛПВП — в 2,8 раза (р < 0,001). Риск ССЗ — в 2,2 
и 1,8 раза соответственно (р < 0,001). B. Eliasson 
с соавтороми и другие исследователи показали, что 
такие липидные параметры, как ХС-неЛПВП и ХС-
неЛПВП/ХС ЛПВП, являются лучшими предикто-
рами при СД и без него не только для ССЗ, но и для 
бессимптомного атеросклероза [37, 40].

S. W. Kim и соавторы показали при обследовании 
41821 корейцев старше 20 лет (средний возраст — 
51 год), что пороговые значения соотношения ХС-
неЛПВП/ХС ЛПВП для выявления МС у мужчин 
и женщин составили 3,39 и 2,89 соответственно. 
В когорте мужчин и женщин с МС значимо выше 
были уровни ХС-неЛПВП, ХС-неЛПВП/ХС ЛПВП 
и индекса HOMA (р < 0,001), чем при его отсут-
ствии, что согласуется с полученными нами ре-
зультатами [41].

ХС-неЛПВП, отражающий бремя холестерина, 
транспортируемого в атерогенных липопротеинах, 
был отнесен к большим ФР атеросклероза после 
окончания крупных проспективных эпидемиологи-
ческих исследований с оценкой его влияния (и со-
отношения ХС-неЛПВП/ХС ЛПВП) на смертность 
от ССЗ [42]. Высока значимость определения этого 
параметра с конкретизацией его целевых значений 
для повышения эффективности контроля липидных 
нарушений и снижения кардиоваскулярного риска 

[15, 33]. Выделены группы особого риска, для кото-
рых определение ХС-неЛПВП целесообразно в пер-
вую очередь [10, 19, 33, 42]. Предлагаются показания 
для определения ХС-неЛПВП и алгоритм лечения 
диабетических ДЛП [13]. Дискуссионным остается 
вопрос об использовании показателя ХС-неЛПВП 
в практике российского здравоохранения [43].

В нашем исследовании установлены более вы-
сокие показатели средних уровней ХС-неЛПВП 
и распространенности гиперХС-неЛПВП в когортах 
с СД2, МС, АГ, по сравнению с общей популяци-
ей. Это вполне согласуется с приведенными выше 
литературными данными и позволяет сделать ряд 
заключений.

Выводы
1. Сравнительный анализ атерогенности ли-

пидного спектра крови по показателю ХС-неЛПВП 
в городской сибирской популяции 45–69 лет пока-
зал, что его средние уровни и распространенность 
гиперХС-неЛПВП высоки, с более высокими зна-
чениями в женской популяции.

2. Средние уровни ХС-неЛПВП и частота 
гиперХС-неЛПВП в когортах с СД2, МС, АГ вы-
ше, чем в общей популяции данного возраста.

3. В децильном распределении значений  
ХС-неЛПВП уровни ≥ 3,4 ммоль/л выявлены у жен-
щин со второго дециля, у мужчин — с третьего.

4. При показателях ХС-неЛПВП ≥ 3,4 ммоль/л 
уровни таких кардиометаболических факторов, как 
окружность талии, индекс массы тела, систолическое 
АД, диастолическое АД, глюкоза крови, ОХС, ТГ, 
ХС ЛПНП превышают рекомендованные значения.

5. В верхних квинтилях уровни ХС-неЛПВП 
выше по сравнению с первыми квинтилями, в ко-
гортах с МС, СД2, АГ, АО, глюкозой крови натощак  
≥ 7,0 ммоль/л: при МС у мужчин и женщин — на 
23,6 и 15,0 %, при СД2 — на 24,2 и 23,6 %, при АГ — 
на 6,1 и 6,2 % соответственно.

Ограничения исследования
Обследована репрезентативная выборка насе-

ления 45–69 лет крупного промышленного центра 
Сибири — г. Новосибирска, что не позволяет экс-
траполировать полученные результаты на населе-
ние всех возрастов, а также на сельское население 
Российской Федерации и других стран. Следует 
отметить возможность сопоставления данных на-
стоящего исследования с подобными результатами 
в популяциях крупных городов, поскольку г. Ново-
сибирск является типичным индустриальным цен-
тром по демографической структуре населения, на-
личию промышленных предприятиятий, социальной 
и культурной сферам, уровню миграции. Кроме того, 
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уровни и структура смертности в новосибирской 
популяции близки к общероссийским показателям. 
Что касается анализа средних значений ХС-неЛПВП 
при МС, СД и АГ, а также частоты МС, СД2, АГ 
и других кардиометаболических ФР в квинтилях 
распределения ХС-неЛПВП, то, несмотря на воз-
растные ограничения по генерализации данных, 
следует отметить наибольшую распространенность 
изученных нами заболеваний и ФР именно у лиц 
пожилого возраста, что делает результаты данного 
исследования информативными в наиболее под-
верженной кардиометаболическим расстройствам 
части популяции.
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Резюме
Высокая распространенность артериальной гипертензии (АГ) среди взрослого населения многих 

стран цивилизованного мира, в том числе России (около 40 % среди лиц трудоспособного возраста) дик-
тует необходимость раннего выявления и профилактики этого заболевания. Оценка уровней артериаль-
ного давления (АД) в подростковом возрасте представляет определенные трудности методологического 
характера. К настоящему времени в мировой педиатрической практике разработан ряд руководств, осно-
ванных на результатах больших популяционных исследований детей и подростков. Однако применение 
этих руководств до сих пор не согласовано, особенно в части оценки уровней АД в подростковом воз-
расте. Цель исследования — изучение распространенности и трендов повышенных уровней АД, вклю-
чая АГ, среди подростков 14–18 лет г. Новосибирска с помощью основных международных критериев.  
Материалы и методы. В одном из районов г. Новосибирска проводились одномоментные популяцион-
ные обследования случайных репрезентативных выборок школьников 14–18 лет обоего пола с интер-
валом 5 лет. Проведено 7 скринингов с 1989 по 2019 годы, обследовано 4579 подростков. Программа 
обследования подростков была единой для всех скринингов и включала опрос по стандартной анкете, 
2-кратное измерение АД аускультативным методом, антропометрию (рост, масса тела, окружности гру-
ди, талии и бедер), изучение фактического питания методом суточного воспроизведения, сбор семейного 
анамнеза методом почтового опроса родителей, биохимический анализ крови. АД измерялось дважды 
с интервалом 2–3 минуты (до и после заполнения анкеты), в положении сидя, на правой руке, анероид-
ным сфигмоманометром. Систолическое АД регистрировалось при появлении I тона Короткова (I фаза), 
диастолическое АД — при исчезновении тонов (V фаза). В анализ включалось среднее из двух измере-
ний. Распространенность повышенных уровней АД оценивали с помощью международных критериев. 
К настоящему времени для диагностики повышенного АД и АГ в подростковом возрасте предложено 
несколько руководств, использующих как процентильный метод (4-й доклад NHBPEP 2004), так и ме-
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тоды фиксированных (ААР 2017) и смешанных критериев (ESH 2016/Российские рекомендации 2020). 
Статистическую обработку данных проводили с помощью пакета SPSS для Windows 13.5. Результаты. 
Частота предгипертензии по критериям 4-го доклада составила 40,3 % среди мальчиков и 26,4 % среди де-
вочек (P < 0,05), частота повышенного АД по критериям ААР 2017–20,4 % и 12,5 % у мальчиков и девочек 
соответственно (P < 0,05), частота высокого нормального АД 24,6 % и 13,5 % (P < 0,05) — по критериям 
ESH 2016. При этом частота синдрома АГ по критериям ААР 2017 оказалась значительно выше, чем при 
использовании дефиниций 4 доклада и ESH 2016. По критериям 3 разных руководств наблюдалась одно-
направленная динамика АГ у подростков г. Новосибирска за 30-летний период, без выраженного тренда 
к снижению или увеличению. При этом частота АГ по критериям ААР 2017 оказалась в 2–3 раза выше, 
чем при использовании процентилей (4-й доклад) или смешанных (процентили + фиксированные отрез-
ные точки) европейских критериев (ESH 2016). Заключение. Многолетние популяционные исследования 
выборки подростков 14–18 лет в г. Новосибирске позволили определить частоту и тренды повышенных 
уровней АД и синдрома АГ в подростковом возрасте и провести сравнительное изучение ряда междуна-
родных и отечественных критериев.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, критерии, распространенность, тренды, популяция, 
подростки, ААР 2017, ESH 2016, 4-й доклад NHBPEP
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Abstract
The high prevalence of arterial hypertension (AH) among the adult population of many countries of the 

civilized world, incl. Russia (about 40 % among people of working age) indicates the need for early detection and 
prevention of this disease. Assessment of blood pressure (BP) levels in adolescence presents certain methodological 
difficulties. To date, 3 guidelines based on the results of large population studies of children and adolescents have 
been developed in the world pediatric practice. However, the application of these guidelines is still not consistent, 
especially regarding the assessment of BP levels in adolescence. Objective. To study the prevalence and trends of 
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ) является важ-

ным и независимым фактором риска сердечно-со-
судистых заболеваний. В крупномасштабных ис-
следованиях взрослого населения показана тесная 
связь между повышенным уровнем артериального 
давления (АД) и риском развития ишемической 
болезни сердца и инсульта [1–3]. Высокая распро-
страненность артериальной гипертензии (АГ) среди 
взрослого населения многих стран цивилизованно-
го мира, в том числе России (около 40 % среди лиц 
трудоспособного возраста) [4, 5] диктует необхо-
димость раннего выявления и профилактики этого 
заболевания. Показано, что у детей с уровнями АД, 
превышающими 90-й процентиль распределения, 
риск развития АГ во взрослом периоде увеличен по 
сравнению с нормотензивной когортой: это так на-
зываемый «тракинг» — прослеживание повышенных 
уровней АД из детства во взрослую жизнь [6–10]. 
По данным А. А. Александрова [7], у 69 % мальчиков 
и 46 % девочек из числа тех, у кого в 13 лет имелась 

elevated BP levels, including AH, among adolescents aged 14–18 years in Novosibirsk using the main international 
definitions. Design and methods. In one of the districts of Novosibirsk, cross-sectional population surveys of 
random representative samples of schoolchildren aged 14–18 years of both sexes were carried out with an interval 
of 5 years. Seven screenings were carried out from 1989 to 2019, 4579 adolescents were examined. The study 
program for adolescents was the same for all screenings and included standard questionnaire, measurement 
of BP by auscultatory method, anthropometry (height, body weight, chest circumference, waist and hips), the 
study of nutrition by the 24-h dietary recall method, collection of family history by postal parental interviews, 
biochemical blood tests. BP was measured twice with an interval of 2–3 minutes (before and after filling out 
the questionnaire), in a sitting position, on the right arm, with an aneroid sphygmomanometer. Systolic BP was 
recorded with the appearance of the first Korotkoff tone (I phase), diastolic BP — with the disappearance of the 
tones (V phase). The average of two measurements was included in the analysis. The prevalence of elevated BP 
levels was assessed using international criteria. To date, several guidelines have been proposed for the diagnosis 
of elevated BP and AH in adolescence, using both the percentile method (4th report of NHBPEP 2004) and 
the methods of fixed (AAP 2017) and mixed criteria (ESH 2016 / Russian recommendations 2020). Statistical 
analysis was performed using the SPSS package for Windows 13,5. Results. The frequency of prehypertension 
according to the criteria of the 4th report was 40,3 % among boys and 26,4 % among girls (P < 0,05), the frequency 
of elevated BP according to the AAP 2017 criteria was 20,4 % and 12,5 % in boys and girls, respectively (P < 
0,05), the prevalence of high normal BP was 24,6 % and 13,5 % (P < 0,05) according to the ESH 2016 criteria. 
The frequency of AH syndrome according to the AAP 2017 criteria was significantly higher when using 4th 
report definitions and ESH 2016. According to the criteria of 3 different guidelines, there were a fluctual trends 
of AH in adolescents in Novosibirsk over a 30-year period, without a pronounced trend to decrease or increase.  
The prevalence of AH according to the AAP 2017 criteria was 2–3 times higher than when using percentiles 
(4th report) or mixed (percentiles + fixed cut-off points) European criteria (ESH 2016) during all the period. 
Conclusions. Long-term population studies of adolescents aged 14–18 in Novosibirsk made it possible to study 
the frequency and trends of elevated levels of BP and AH syndrome in adolescence and to conduct a comparative 
study of a number of international and domestic criteria.

Key words: arterial hypertension, criteria, prevalence, trends, population, adolescents, AAP 2017, ESH 
2016, 4th NHBPEP report
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АГ, по прошествии 22 лет диагноз АГ сохранился. 
Через 32 года наблюдения той же когорты из числа 
мужчин, которые в возрасте 12 лет по уровню систо-
лического АД (САД) находились в верхних 20 % (5-й 
квинтиль) кривой распределения АД, через 32 года 
почти четверть оставались в том же квинтильном 
ранге [8]. В Богалузском исследовании (США) 40 % 
детей с исходным САД и 37 % детей с исходным 
диастолическим АД (ДАД) выше 80-го процентиля 
остались в том же ранге через 15 лет [10].

Оценка уровней АД в подростковом возрасте 
представляет определенные трудности методологиче-
ского характера. Использование различных критери-
ев не позволяет сопоставить полученные результаты 
с мировой литературой, отследить тракинг АД, вы-
явить ранние стадии повышения АД, своевременно 
проводить профилактическое и медикаментозное 
вмешательство. К настоящему времени в мировой 
педиатрической практике разработан ряд руководств, 
основанных на результатах больших популяционных 
исследований детей и подростков [11–14]. Однако 
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применение этих руководств до сих пор не согласо-
вано, особенно в части оценки уровней АД в под-
ростковом возрасте, поскольку дефиниции АГ у под-
ростков с 13 лет и старше различаются.

Учитывая вышеизложенное, целью данного  
исследования явилось изучение распространенно-
сти и трендов повышенных уровней АД, включая 
АГ, среди подростков 14–18 лет г. Новосибирска 
с помощью основных международных дефиниций 
для оценки различий и информативности.

Материалы и методы
Методологической основой данного исследова-

ния явилось использование стандартных методов 
и критериев оценки. В одном из районов г. Новоси-
бирска, крупнейшего индустриального центра Си-
бири, проводились одномоментные популяционные 
исследования случайных репрезентативных выборок 
школьников 14–18 лет обоего пола с интервалом 
5 лет. Проведено 7 скринингов, последний (7-й) про-
веден в апреле-мае 2019 года в рамках выполнения 
бюджетной темы № 122031700094–5 и гранта РФФИ 
№ 19–013–00800. Всего обследовано 4579 подрост-
ков (43–46 % мальчиков). На каждом скрининге на-
мечалось обследовать 700 учащихся 8–11-х классов 
в 10 общеобразовательных школах, выбранных слу-
чайным образом из 25 школ района г. Новосибирска. 
В 1989 году обследовано 656, в 1994 — 629, в 1999 — 
626, в 2003 — 667, в 2009 — 742, в 2014 — 647 
и в 2019 — 612 человек. Отклик составил 80–85 %. 
Проведение скринингов согласовывалось с местны-
ми органами здравоохранения и образования, на каж-
дый скрининг получено одобрение Локального эти-
ческого комитета НИИТПМ-филиал ИЦиГ СО РАН.  
Во время скрининга все дети подписывали инфор-
мированное согласие на обследование, такое же ин-
формированное согласие на обследование ребенка 
получали от их родителей.

Программа обследования подростков была еди-
ной для всех скринингов и включала опрос по стан-
дартной анкете, 2-кратное измерение АД аускульта-
тивным методом, антропометрию (рост, масса тела, 
окружности груди, талии и бедер), биохимическое 
исследование крови (липидный профиль, глюкоза), 
изучение фактического питания методом суточного 
воспроизведения, сбор семейного анамнеза методом 
почтового опроса родителей (рост, масса тела и АД).

АД у подростков измерялось дважды с интер-
валом 2–3 минуты (до и после заполнения анкеты), 
в положении сидя, на правой руке, анероидным 
сфигмоманометром. Тоны выслушивались с точ-
ностью до 2 мм рт. ст. САД регистрировалось при 
появлении I тона Короткова (I фаза), ДАД — при 
исчезновении тонов (V фаза). В анализ включалось 

среднее из двух измерений. Распространенность 
повышенных уровней АД оценивали с помощью 
международных критериев.

Рост измерялся в положении стоя без верхней 
одежды и обуви на стандартном ростомере с точно-
стью до 0,5 см. Масса тела измерялась на рычажных 
медицинских весах с точностью до 0,1 кг и оценива-
лась по индексу массы тела (ИМТ), рассчитанному 
по формуле: ИМТ (кг/м2) = масса (кг) / рост2 (м2). 
Для оценки массы тела у подростков использованы 
международные критерии International Obesity Task 
Force [15]: избыточная масса тела определялась при 
значениях ИМТ, равных или превышающих 85-й 
процентиль для каждой возрастно-половой груп-
пы, аппроксимированный к значению ИМТ 25 кг/
м2, применяемому у взрослого населения с 18 лет.

Статистическую обработку данных проводили 
с помощью пакета SPSS для Windows 13,5. Проверка 
нормальности распределения показателей АД, вы-
полненная с помощью метода Колмогорова–Смир-
нова, показала, что их распределение отличалось 
от нормального. Оценку различий средних значе-
ний количественных показателей проводили с по-
мощью процедуры ANOVA. Для оценки различий 
использовался непараметрический критерий срав-
нения двух независимых выборок Манна–Уитни. 
Сравнение долевых различий проводилось с по-
мощью критерия χ2 Пирсона. Для множественного 
сравнения переменных применяли post hoc тесты 
(LSD, Bonferroni). Для средних значений и процен-
тов рассчитывались доверительные интервалы. Для 
оценки связей между переменными использовали 
процедуры парной и частичной корреляции и ли-
нейной регрессии. Проверка гипотез проводилась 
для уровня значимости p < 0,05.

Ограничения исследования:
1) АД измерялось дважды;
2) для измерения АД использовался анероидный 

сфигмоманометр;
3) АД оценивалось по 1 визиту (одномоментное 

исследование).

Методологические вопросы популяционной оцен-
ки распространенности артериальной гипертензии 
в подростковом возрасте

К настоящему времени для диагностики повы-
шенного АД и АГ в подростковом возрасте пред-
ложено несколько руководств, использующих как 
процентильный метод, так и метод фиксированных 
критериев.

1. Руководство (известное как 4-й доклад) рабо-
чей группы Национального проекта по контролю 
высокого АД и АГ у детей и подростков (National 
High Blood Pressure Education Program Working Group 
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on Hypertension Control in Children and Adolescents 
(NHBPEP, США)), разработано в 2004 году на ос-
новании данных популяционных обследований дет-
ского и подросткового населения США [11]. В этом 
руководстве используется процентильный метод 
в виде нормативных таблиц, учитывающих, поми-
мо процентильного распределения АД, пол, возраст 
и рост пациентов (табл. 1).

Нормальное АД регистрируется при уровнях 
САД и ДАД меньше 90-го процентиля соответству-
ющих номограмм. Предгипертензия — САД и/или 
ДАД в пределах 90–95-го процентилей (в эту группу 
также должны быть включены все подростки с пока-
зателями АД ≥ 120/80 мм рт. ст.). АГ диагностирует-
ся при уровнях САД и/или ДАД равных или превы-
шающих 95-й процентиль на трех разных визитах.

Необходимость повторных измерений АД для 
диагноза АГ в детском возрасте обусловлена стрем-
лением к минимизации эффекта «белого халата» за 
счет аккомодации ребенка, а также с учетом мате-
матического феномена регрессии к среднему, что 
определяет более низкие значения АД при повтор-
ных измерениях и повторных визитах [11, 16]. Важ-
ность нескольких измерений АД для выявления АГ 
в детском возрасте продемонстрирована в работе 
J. M. Sorof с коллегами, обследовавших школьников 
10–19 лет в Хьюстоне, США [17]. На 1-м скринин-
ге обследовано 5102 человека, выявлено 990 детей 
с повышенным АД (19 %). Из них на 2-м скрининге 
выявлено 472 подростка с повышенным АД (9,5 % 
от общего числа обследованных). Из них на 3-м 
скрининге повышенное АД выявлено у 221 ребенка 
(4,5 % от общего числа обследованных). Таким об-
разом, распространенность АГ от 1-го к 3-му скри-
нингу снизилась более чем в 4 раза [17].

Поскольку использование номограмм в попу-
ляционных исследованиях на больших выборках 

детей весьма затруднительно, авторы 4-го доклада 
предложили формулу для расчета процентилей:

1). Используя графики роста CDC (Центр по 
контролю заболеваний), желательно последнюю 
версию, которая доступна в Интернете, преобра-
зуйте рост (ht) в см в Z-score (Z-преобразование) 
роста; это обозначается Zht.

2). Рассчитайте ожидаемое САД или ДАД (μ) 
для обследуемого возраста (y лет) и нормирован-
ного роста (Zht) в см по формуле:

                                                                             ,

где  — ожидаемое САД или ДАД;
α, β1… β4 и γ1… γ4 — значения коэффициентов 

из регрессионной модели (табл. 2), взятой из 4-го 
доклада NHBPEP, 2004 [11];

y — возраст;
Zht — нормированное значение роста (Z-score 

роста).
3). Преобразуйте наблюдаемое САД или ДАД 

обследуемого в Z-score (Zад), полученный по фор-
муле: Zад = (x – μ)/σ,

где σ — стандартное отклонение (табл. 2), х — 
искомое АД.

4). Чтобы преобразовать Zад в процентиль (P), 
вычислите P = Φ (Zbp) x 100 %, где Φ(Z) = площадь 
под стандартным нормальным распределением сле-
ва от Z.

Таким образом, если Zад = 1,28, то Φ (Zад) = 
0,90 и процентиль АД = 0,90 x 100 % = 90 %.

При использовании этой формулы можно рас-
считать процентили в детской популяции без но-
мограмм.

2. Клиническое руководство Американской ака-
демии педиатрии по скринингу и ведению детей 
и подростков с высоким АД (ААР 2017 Clinical 

Таблица 1
КРИТЕРИИ НОРМАЛЬНОГО, ПОВЫШЕННОГО АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ 

И АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ ПО 4-МУ ДОКЛАДУ NHBPEP 2004 (11)

Категории АД Процентили САД или ДАД

Нормальное АД САД и ДАД меньше 90-го процентиля

Предгипертензия САД и/или ДАД в пределах 90–95-го процентилей  
или превышают 120/80 мм рт. ст.

АГ, I стадия САД и/или ДАД в пределах 95–99-го процентилей + 5 мм рт. ст.  
(на 3 разных визитах)

АГ, II стадия САД и/или ДАД больше 99-го процентиля + 5 мм рт. ст. (на 3 разных визитах)

Примечание: АД — артериальное давление; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое арте-
риальное давление; АГ — артериальная гипертензия.
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Practice Guideline for Screening and Management of 
High Blood Pressure in Children and Adolescents) [12], 
в тексте статьи используется аббревиатура ААР 
2017. Американская академия педиатрии в 2017 году 
обновила клинические рекомендации 4-го доклада 
NHBPEP от 2004 года, основываясь на анализе ре-
зультатов крупных эпидемиологических исследо-
ваний и рандомизированных контролируемых ис-
следований по лечению АГ у детей и подростков, 
проведенных в последние годы. В документе даны 
новые нормативные таблицы АД у детей, посколь-
ку, если в 4-м докладе для разработки нормативных 
таблиц использована вся популяция детского и под-

росткового возраста, обследованная в NHANES, то 
здесь для устранения влияния избыточного веса на 
АД включены только дети с нормальными значени-
ями ИМТ. В документе заменен термин «предгипер-
тензия» на «повышенное артериальное давление», 
а также предложена упрощенная классификация 
АГ для подростков 13 лет и старше (табл. 3), что 
весьма актуально в контексте данной статьи, рас-
сматривающей тренды повышенных уровней АД 
у подростков 14–18 лет.

3. Рекомендации Европейского общества по ги-
пертонии 2016 года «Диагностика и лечение повы-
шенного артериального давления у детей и подрост-

Таблица 2
КОЭФФИЦИЕНТЫ РЕГРЕССИИ ИЗ РЕГРЕССИОННЫХ МОДЕЛЕЙ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ [11]

Название переменной Символ
САД ДАД

Мальчики Девочки Мальчики Девочки

Intercept (константа) α 102,197 102,010 61,012 60,505

Возраст
Возраст –10
(Возраст –10)2

(Возраст –10)3

(Возраст –10)4

β1
β2
β3
β4

1,824
0,127
0,002
0,001

1,944
0,006
–0,008
–0,001

0,683
–0,098
0,017
0,0004

1,013
0,011
0,004
–0,001

Нормированный рост 
(height, ht)
Zht
Zht2

Zht3

Zht4

γ1

γ2

γ3

γ4

2,731
–0,196
–0,046
0,009

2,035
0,025
–0,018
0,001

1,469
–0,078
–0,031
0,009

1,166
0,127
–0,038
–0,001

Стандартное отклоне-
ние σ 10,712 10,485 10,603 10,957

Примечание: САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление.

Таблица 3
КРИТЕРИИ НОРМАЛЬНОГО, ПОВЫШЕННОГО АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ И АРТЕРИАЛЬНОЙ 

ГИПЕРТЕНЗИИ У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ ПО ААР 2017 [12]

Категория АД Дети до 13 лет Дети и подростки 13 лет и старше

Нормальное АД САД и ДАД меньше 90-го процентиля САД < 120 / ДАД < 80 мм рт. ст.

Повышенное АД САД и/или ДАД в пределах 90–95-го про-
центилей или превышают 120/80 мм рт. ст. САД 120–129 / ДАД < 80 мм рт. ст.

АГ 1-й степени
САД и/или ДАД в пределах 95–99-го про-
центилей + 5 мм рт. ст. (на 3 разных визи-
тах)

САД 130–139 / 
ДАД 80–89 мм рт. ст.

АГ 2-й степени САД и/или ДАД больше 99-го процентиля 
+ 5 мм рт. ст. (на 3 разных визитах) САД/ДАД ≥ 140/90 мм рт. ст.

Примечание: АД — артериальное давление; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое арте-
риальное давление; АГ — артериальная гипертензия.
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ков» (2016 European Society of Hypertension guidelines 
for the management of high blood pressure in children 
and adolescents) [13] (в тексте статьи используется 
аббревиатура ESH 2016). В этих рекомендациях 
эксперты также предложили оценивать уровни АД 
у подростков с помощью фиксированных критери-
ев, но с возраста 16 лет и старше, а критерии такие 
же, как для взрослых (табл. 4).

Детям до 16 лет оценка уровней АД должна 
проводиться с помощью процентилей, представ-
ленных в 4-м докладе NHBPEP 2004, поскольку, 
по мнению европейских экспертов, американская 
популяционная выборка детей является наиболее 
приемлемой для этих целей, а в Европе подобных 
масштабных обследований детского населения не 
проводилось.

4. В России в 2020 году экспертами под руковод-
ством профессора А. А. Александрова опубликована 
новая редакция (3 пересмотр) детских Рекомендаций 
по АГ (Клинические рекомендации «Диагностика, 
лечение и профилактика артериальной гипертензии 
у детей и подростков», Москва, 2020), соответству-
ющая положениям и номограммам 4-го доклада 
NHBPEP 2004 года, но использующая вместо терми-
на «предгипертензия» термин «высокое нормальное 
давление» [14]. В последней редакции Руководства 
учтены предложения европейских Рекомендаций 
ESH 2016: у подростков 16 лет и старше использу-
ются единые критерии диагностики нормального  
(< 130/85 мм рт. ст.), высокого нормального АД и АГ 
(≥ 130/85 мм рт. ст. и ≥ 140/90 мм рт. ст. соответ-
ственно) [13, 14].

В нашем исследовании для оценки распростра-
ненности и трендов синдрома АГ у подростков 14–
18 лет мы сравнили критерии 4-го доклада 2004 го-

да, ААР 2017, ESH 2016/Российские рекомендации 
2020 года.

Результаты
Распространенность и многолетние тренды 

повышенных уровней артериального давления у под-
ростков 14–18 лет г. Новосибирска

Используя предложенные американскими, ев-
ропейскими и российскими экспертами критерии 
оценки уровней АД, мы рассчитали распростра-
ненность повышенного АД и АГ среди подрост-
ков 14–18 лет по процентильному методу (4-й до-
клад 2004), методу фиксированных критериев (ААР 
2017) и методу сочетания процентилей (до 16 лет) 
и фиксированных критериев (с 16 лет) (ESH 2016), 
данные представлены в таблице 5.

Следует уточнить, что в контексте данной статьи 
речь идет о синдроме АГ у подростков, так как здесь 
анализируется одномоментный популяционный срез 
показателей АД, а диагноз АГ, повторимся, право-
мочен лишь в случае регистрации высоких уровней 
АД на трех визитах.

Сравнительная характеристика распространен-
ности нормального АД, предгипертензии/высокого 
нормального АД/повышенного АД и синдрома АГ 
у подростков г. Новосибирска по критериям 4-го 
доклада 2004 года, ААР 2017 и ESH 2016 представ-
лена на рисунке 1.

Частота предгипертензии по критериям 4-го до-
клада составила 40,3 % среди мальчиков и 26,4 % 
среди девочек (P < 0,05), частота повышенного АД 
по критериям ААР 2017–20,4 % и 12,5 % у маль-
чиков и девочек соответственно (P < 0,05), часто-
та высокого нормального АД 24,6 % и 13,5 % (P < 
0,05) — по критериям ESH 2016. При этом частота 

Таблица 4
КРИТЕРИИ НОРМАЛЬНОГО АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ, 

ПОВЫШЕННОГО АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ И АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ 
У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ (ESH 2016) [13]

Категории АД Дети до 15 лет
Процентили САД и/или ДАД

16 лет и старше
Значения САД и/или ДАД 

(мм рт. ст.)

Нормальное АД < 90-го процентиля < 130/85

Высокое нормальное АД ≥ 90-го < 95-го процентиля 130–139/85–89

АГ ≥ 95-го процентиля ≥ 140/90

АГ 1-й степени От 95-го процентиля до 99-го 
процентиля + 5 мм рт. ст. 140–159/90–99

АГ 2-й степени > 99-го процентиля + 
5 мм рт. ст. 160–179/100–109

Примечание: АД — артериальное давление; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое арте-
риальное давление; АГ — артериальная гипертензия.
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синдрома АГ по критериям ААР 2017 оказалась 
значительно выше, чем при использовании дефи-
ниций 4-го доклада и ESH 2016 (рис. 1). Таким об-
разом, критерии 4-го доклада оказались наиболее 
чувствительными в плане выявления предгипер-
тензии в подростковом возрасте, а критерии ААР 
2017 — для выявления АГ.

Многолетние тренды распространенности син-
дрома АГ по вышеуказанным критериям представ-
лены в таблице 5 и на рисунке 2.

В целом по критериям 3 разных руководств на-
блюдается однонаправленная динамика АГ у под-
ростков г. Новосибирска за 30-летний период, без 
выраженного тренда к снижению или увеличению. 
При этом частота АГ по критериям ААР 2017 оказа-
лась в 2–3 раза выше, чем при использовании про-
центилей (4-й доклад) или смешанных (проценти-
ли + фиксированные отрезные точки) европейских 
критериев (ESH 2016), которые довольно близки 
между собой по цифрам. Нам представляется, что 
использование в последних российских рекоменда-
циях (2020) критериев ESH 2016 вполне оправдано 
и более адекватно для оценки АД у подростков как 
в популяционных исследованиях, так и в клиниче-
ской практике [14].

На всех скринингах распространенность как 
предгипертензии, так и АГ у мальчиков была до-
стоверно выше по сравнению с девочками (табл. 5).

Таким образом, использование различных меж-
дународных критериев оценки АД позволило вы-
явить различия в распространенности повышенно-
го АД и синдрома АГ среди подростков 14–18 лет 
г. Новосибирска в зависимости от предлагаемых 
дефиниций.

Обсуждение
Полученные нами результаты о различающихся 

цифрах распространенности АГ в подростковом воз-
расте при использовании разных руководств (AAP 
2017, ESH 2016, 4-й доклад 2004) нашли подтверж-
дение у китайских коллег, сравнивших эти 3 руко-
водства в Национальном когортном исследовании 
(4276 детей и подростков). Они указывают, что их 
результаты подтверждают более высокую распро-
страненность гипертонии у детей с использованием 
рекомендаций AAP 2017 (8,3 %), чем при использо-
вании рекомендаций ESH 2016 (5,0 %) и 4-го доклада 
(5,0 %), и делают вывод, что рекомендации по веде-
нию детей с АГ следует выбирать и использовать 
с осторожностью [18]. Вместе с тем авторы этого 
исследования сравнили данные по распространен-
ности АГ не только по результатам 3 разных визи-
тов, но и по 1 визиту, как и в нашем случае. Цифры 
распространенности АГ у китайских детей и под-
ростков 10–17 лет, полученные на одном визите, 
оказались сопоставимы с нашими данными (Китай: 

Рисунок 1. Сравнительная характеристика распространенности 
нормального артериального давления, предгипертензии/повышенного артериального давления/

высокого нормального артериального давления и синдрома артериальной гипертензии 
у подростков 14–18 лет г. Новосибирска по критериям 4-го доклада 

NHBPEP 2004, ААР 2017 и ESH 2016 [11–13]

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое ар-
териальное давление; АД — артериальное давление.
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Примечание: АГ — артериальная гипертензия.

Рисунок 2. Тридцатилетние тренды распространенности синдрома 
артериальной гипертензии у подростков г. Новосибирска по критериям 4-го доклада 

NHBPEP 2004, ААР 2017 и ESH 2016 [11–13]
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ААР 2017–21,0 %, ESH 2016–9,4 %, 4-й доклад — 
10,4 %; Россия, Новосибирск: 23,3 %, 7,8 %, 10,5 % 
соответственно).

На корейской популяции (Корейский аналог 
NHANES — KNHANES 2016–2018 годов, 1858 детей 
и подростков 10–17 лет) также была проанализирова-
на распространенность АГ по дефинициям 2 послед-
них руководств: AAP 2017 и ESH 2016 [19]. Более 
высокая частота АГ была выявлена по критериям 
AAP 2017: повышенное АД — 8,9 %, АГ — 9,4 %, 
тогда как по критериям ESH 2016 — 4,1 % и 6,5 % 
соответственно. Более высокие цифры распростра-
ненности АГ по AAP 2017 обусловлены более мяг-
кими отрезными точками по сравнению с ESH 2016, 
где с 16 лет рекомендованы взрослые критерии АГ. 
У детей, нормотензивных по критериям ESH 2016, 
но имеющих повышенные уровни АД по AAP 2017, 
был более высокий уровень кардиометаболических 
факторов риска, следовательно, по мнению авторов, 
критерии AAP 2017 позволяют проводить более 
раннюю диагностику и лечение кардиометаболи-
ческих нарушений. Низкие цифры распространен-
ности повышенных уровней АД в представленном 
исследовании авторы объясняют традиционно более 
низкой распространенностью АГ в Корее по сравне-
нию с остальным миром [19]. В проведенном систе-
матическом обзоре и метаанализе данных мировой 
литературы P. Song с соавторами [20] указывают, что 
распространенность АГ среди детей и подростков во 
всем мире увеличилась с 2000 по 2015 годы на 75–
78 %: с 1,26 % (95 % CI, 0,79–1,84 %) в 1990-х годах 
до 6,02 % (95 % CI, 4,38–7,91 %) в 2010–2014 годах. 
Следует отметить, что в этот анализ были включены 
только исследования с диагнозом АГ на 3 разных 
визитах и использованы критерии только 4-го до-
клада NHBPEP 2004 года. Общая распространен-
ность АГ составила 4,1 % (95 % СI, 3,29–4,78 %), 
предгипертензии — 9,7 % (95 % СI, 7,26–12,38 %). 
При анализе факторов, влияющих на данные по АГ, 
авторы выявили статистически значимые различия 
между исследованиями, использующими разные 
виды приборов для измерения АД: более высокие 
цифры АГ получены при использовании анероидно-
го сфигмоманометра (7,2 %), затем ртутного (4,6 %) 
и осциллометрического (2,9 %). Одним из важных 
влияющих на АГ факторов было ожирение (15,3 % 
у детей с избыточным весом против 1,9 % у детей 
с нормальным весом) [20].

По данным NHANES (США), представленным 
S. T. Hardy с соавторами в 2021 году, тренды рас-
пространенности АГ среди подростков 13–17 лет 
(стандартизованные по возрасту) по критериям AAP 
2017 продемонстрировали снижение: 6,6 % в 1999–
2002 годах, затем снизились до 2,5 % в 2011–2014 го-

дах и вновь выросли до 3,7 % в 2015–2018 годах, но 
при этом были значительно ниже исходного уровня 
[21]. Авторы объясняют это явление широкомас-
штабными профилактическими мероприятиями, про-
водимыми в течение изучаемого периода с 2002 по 
2018 годы (повышение физической активности среди 
населения, в том числе и молодежи, более сбалан-
сированное здоровое питание). Рандомизированное 
клиническое исследование показало, что 6-месячное 
использование диеты «Стоп-Гипертензия» снизило 
систолическое АД на 2,7 мм рт. ст. по сравнению 
с обычным лечением [22]. Авторы выражают на-
дежду, что долгосрочное изменение образа жизни 
на популяционном уровне снизит тракинг высоких 
уровней АД из детства во взрослую жизнь. T. Brady 
с соавторами [23] указывают, что более мягкие кри-
терии АГ, рекомендованные ААР 2017, позволяют 
активнее выявлять детей и подростков с повышен-
ными уровнями АД для выявления и снижения у них 
кардиометаболического риска.

Наши данные о распространенности АГ среди 
подростков г. Новосибирска с использованием раз-
ных критериев не сопоставимы с данными, приве-
денными в указанных выше исследованиях (23,3 % 
против 3,7 % в США, 9,4 % в Южной Корее, а так-
же общемировых данных из обзора и метаанали-
за P. Song с соавторами — 4,0 %), использовавших 
результаты измерения АД на 3 отдельных визитах, 
однако вполне сопоставимы с данными из Китая, 
основанными на 1 визите.

Заключение
Многолетние популяционные исследования вы-

борки подростков 14–18 лет в г. Новосибирске по-
зволили изучить частоту и тренды повышенных 
уровней АД и синдрома АГ в подростковом возрасте. 
Для оценки уровней АД проведено сравнительное 
изучение критериев 4-го доклада NHBPEP 2004 го-
да, Американской академии по педиатрии — ААР 
2017, Европейского общества по гипертензии — 
ESH 2016 и Российских рекомендаций 2020 года. 
Частота предгипертензии по критериям 4-го докла-
да составила 40,3 % среди мальчиков и 26,4 % сре-
ди девочек (P < 0,05), частота повышенного АД по 
критериям ААР 2017–20,4 % и 12,5 % у мальчиков 
и девочек соответственно (P < 0,05), частота высоко-
го нормального АД 24,6 % и 13,5 % (P < 0,05) — по 
критериям ESH 2016. При этом частота синдрома 
АГ по критериям ААР 2017 оказалась значительно 
выше, чем при использовании дефиниций 4-го до-
клада и ESH 2016. Таким образом, критерии 4-го до-
клада оказались наиболее чувствительными в плане 
выявления предгипертензии в подростковом воз-
расте, а критерии ААР 2017 — для выявления АГ. 
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Полученные результаты основывались на 1 визите 
(одномоментное исследование), тогда как во всех 
представленных руководствах диагноз АГ в детском 
и подростковом возрасте правомочен после 3 раз-
ных визитов, поэтому цифры распространенности 
АГ в г. Новосибирске оказались значительно выше, 
чем в других исследованиях. Вместе с тем наши ре-
зультаты оказались вполне сопоставимы с данными 
из Китая, основанными на 1 визите.

Тридцатилетние тренды АГ у подростков г. Но-
восибирска по критериям 3 разных руководств де-
монстрируют однонаправленную динамику АГ без 
выраженного тренда к снижению или увеличению 
(за исключением периода с 1989 по 1994 год). При 
этом частота АГ по критериям ААР 2017 оказалась 
в 2–3 раза выше, чем при использовании процен-
тилей (4-й доклад) или смешанных (процентили + 
фиксированные отрезные точки) европейских кри-
териев (ESH 2016).

Таким образом, по нашему мнению, использова-
ние в последних Российских рекомендациях (2020) 
критериев ESH 2016 вполне оправдано и более адек-
ватно для оценки АД у подростков как в популяци-
онных исследованиях, так и в клинической практике.
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Резюме
Вклад гипертрофии левого желудочка (ГЛЖ) в риск сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) и смерт-

ности надежно установлен, но прогностическая роль структурных паттернов ГЛЖ в популяции неодно-
значна. Цель работы — изучение прогностического значения геометрических вариантов ГЛЖ в 12-летнем 
когортном исследовании. Материалы и методы. Дизайн исследования — кросс-секционное и когорт-
ное исследования на материале серии ультразвуковых исследований сердца (эхокардиография (ЭхоКГ)) 
в общей популяции г. Новосибирска. В когортный анализ включено 2006 мужчин и женщин 25–64 лет.  
Анализ проведен для ГЛЖ (по критерию увеличенного индекса массы миокарда (ИММ)) и геометриче-
ских вариантов ГЛЖ. Средний период наблюдения составил 12,2 лет (SD = 3,2), зарегистрировано 220 
конечных точек (90 смертей от ССЗ). Риск новых фатальных и нефатальных ССЗ и смерти оценивали 
в Cox-регрессионном анализе. Результаты. В изученной выборке распространенность ГЛЖ по данным 
ЭхоКГ составила 22,8 % (у мужчин ниже, чем у женщин, p < 0,001). Популяционно-специфические крите-
рии увеличения ИММ составили 124 г/м2 (мужчины) и 100 г/м2 (женщины). ГЛЖ независимо увеличивала 
12-летний риск инфаркта миокарда (ИМ) в 1,8 раз, фатального ИМ — в 2 раза, фатальных ССЗ — в 1,8 
раз и смерти от всех причин — в 1,6 раз. Наиболее неблагоприятный прогноз имели концентрическая 
и диспропорционально-септальная формы ГЛЖ (ДС ГЛЖ); 40–80 % эксцесс-риска ССЗ и смерти при 
этих вариантах объяснялись вкладом массы миокарда, но вклад ДС ГЛЖ сохранялся независимо от мас-
сы миокарда левого желудочка. Паттерн сегментарной ГЛЖ (на основе дополнительного 2D-измерения 
наиболее толстого сегмента) увеличивал риск ССЗ и смерти в 1,9–2,5 раза у мужчин. Заключение. В по-
пуляционной выборке 25–64 лет (г. Новосибирск) ГЛЖ независимо от других факторов увеличивает 
12-летний риск ИМ, фатальных ССЗ и смерти от всех причин в 1,6–2 раза. Среди геометрических типов 
ГЛЖ наиболее неблагоприятное прогностическое значение имеют концентрическая и ДС ГЛЖ; вклад  
ДС ГЛЖ в риск смерти от ССЗ сохраняется независимого от массы миокарда. Учет паттерна сегментар-
ной ГЛЖ на основе 2D-измерений при ЭхоКГ повышает риск ССЗ и смерти до 2–2,5 раз. Уровни риска 
ССЗ и смертности в зависимости от паттернов ГЛЖ определяют ряд фокусов вмешательства для профи-
лактики кардиоваскулярных осложнений и смертности.
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Abstract
Objective. The contribution of left ventricular hypertrophy (LVH) to the risk of cardiovascular disease (CVD) 

and mortality is well established but the prognostic role of structural LVH patterns in the population is ambiguous. 
The aim of the work — to study the prognostic value of geometric variants of LVH in a 12-year cohort study. 
Design and methods. The study design — cross-sectional and cohort studies — based on the material from a series 
of echocardiographic examinations (Echo) in general population samples in Novosibirsk city. The cohort analysis 
included 2006 men and women 25–64 years old with special concerns about LVH (according to the criterion of 
increased myocardial mass index (IMM)) and for geometric variants of LVH. The mean follow-up period was of 
12,2 years (SD = 3,2) and 220 endpoints (90 CVD deaths) were registered. The risk of incident fatal and nonfatal 
CVD and death was assessed by Cox regression analysis. Results. In the studied sample, the prevalence of LVH 
was of 22,8 % (lower in men than in women, p < 0,001). Population-specific criteria for increased IMM were 
124 g/m2 (men) and 100 g/m2 (women). LVH independently increased the 12-year risk of myocardial infarction 
(MI) by 1,8 times, fatal MI — by 2 times, fatal CVD — by 1,8 times and all-cause mortality — by 1,6 times. 
Concentric and disproportional septal forms of LVH (DS LVH) had the most unfavorable prognosis; 40–80 % 
of the excess-risk of CVD and death in these variants was explained by myocardial mass, but the impact of DS 
LVH was maintained independently of left ventricle myocardial mass. The pattern of segmental LVH (based on 
additional 2D measurement of the thickest segment) increased the risk of CVD and mortality by 1,9–2,5 times 
in men. Conclusions. In a population sample aged 25–64 years (Novosibirsk), LVH independently increased the 
12-year risk of MI, fatal CVD and death from all causes by 1,6–2 times. Among the geometric types of LVH, 
concentric and DS LVH had the most unfavorable prognostic value; the impact of DS LVH to the risk of fatal 
CVD remained significant independently of myocardial mass. The pattern of segmental LVH based on additional 
2D Echo measurements, increased the risk of CVD and death by 2–2,5 times. CVD risk and mortality levels 
depending on the LVH patterns suggest a number of preventive measures against cardiovascular complications 
and mortality.



534 28(5) / 2022

Эпидемиологические исследования / Epidemiological studies

Key words: left ventricular hypertrophy, geometric variants, echocardiography, risk of cardiovascular 
diseases, cohort study, population

For citation: Ryabikov AN, Shakhmatov SG, Mazdorova EV, Guseva VP, Simonova GI, Gafarov VV, Verevkin EG, Malyutina SK. 
Prognostic significance of geometric patterns of left ventricular hypertrophy in a 12-year cohort study. Arterial’naya Gipertenziya = 
Arterial Hypertension. 2022;28(5):532–545. doi:10.18705/1607-419X-2022-28-5-532-545

Введение
Глобальность проблемы артериальной гипер-

тензии (АГ) и органного поражения на фоне АГ 
связана с ее высокой распространенностью и серьез-
ным прогностическим значением [1, 2]. По данным 
2015 года, около 1,13 миллиарда людей в мире стра-
дают АГ [3], что приводит ежегодно к 10 миллионам 
смертей от ее осложнений [4]. В проспективных на-
блюдательных и интервенционных исследованиях 
убедительно доказаны ассоциации повышенного 
артериального давления (АД) с риском основных 
сердечно-сосудистых заболеваний (CCЗ): ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС) и инфаркта миокарда 
(ИМ), мозгового инсульта (МИ), хронической сер-
дечной недостаточности (ХСН), почечных ослож-
нений и кардиоваскулярной смерти [5–7].

Одним из органов-мишеней при АГ является 
миокард. Гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ) 
как следствие поражения миокарда, в свою оче-
редь, независимо ассоциируется с повышением 
риска ССЗ и смертности [8–10]. Гипертрофиро-
ванный миокард подвержен фиброзу и ишеми-
ческому повреждению, что определяет развитие 
таких осложнений, как нарушение систолической 
и диастолической функции левого желудочка (ЛЖ) 
и ХСН, ИМ, МИ, желудочковые аритмии, внезап-
ная сердечная смерть [8, 11, 12]. Прогностическое 
значение гипертрофии миокарда в отношении ри-
ска ССЗ надежно установлено, однако недостаточ-
но изучены вопросы прогностического значения 
структурных вариантов ГЛЖ. Данные по вкладу 
геометрии ЛЖ в риск кардиоваскулярных исходов 
на популяционном уровне в России системно не 
представлены.

Целью настоящей работы явилось изучение 
прогностического значения геометрических вари-
антов ГЛЖ в 12-летнем когортном исследовании.

Материалы и методы
Серия ультразвуковых исследований сердца про-

ведена на материале репрезентативных выборок 
из неорганизованной популяции г. Новосибирска, 
обследованных в рамках выполнения проекта ВОЗ 
MONICA и международного проекта по генетике 
АГ EPOGH. Дизайн исследования включал кросс-
секционное и когортное исследования. В когорт-

ный анализ включено 2006 мужчин и женщин от 
25 до 64 лет.

Допплер-эхокардиографию (ЭхоКГ) проводи-
ли на сканере Vivid 7 Dimension (GE HealthCare, 
Norway) фазированным секторным датчиком 1,7/3,5 
МГц. Анализ данных выполнен в режиме offlinе од-
ним специалистом. Оценку воспроизводимости про-
водили в подгруппах путем двухкратных измерений 
основным оператором (n = 30) и сопоставлении из-
мерений оператор/супервайзер (n = 36) в «слепом» 
подходе. Коэффициенты интра- и межоператорской 
воспроизводимости измерений по Bland-Altman для 
массы миокарда ЛЖ (ММ ЛЖ) составили 2,0–2,7 % 
и 4,4–5,5 % соответственно. Показатели высокой 
межоператорской воспроизводимости ЭхоКГ-изме-
рений позволяют объединять данные для анализа.

ЭхоКГ проводили в В-, В-наведенном М-режиме 
и допплеровских режимах. Измерения производили 
в М-режиме в парастернальной позиции датчика 
в соответствии с рекомендациями ASE/ESC 2005, 
2015 [13, 14]. Оценивали конечно-диастолические 
и конечно-систолические размеры полостей желу-
дочков, толщину межжелудочковой перегородки 
и задней стенки ЛЖ, максимальный поперечный 
размер левого предсердия и диаметр корня аорты. 
Учитывали среднее из трех значений кардиометрии. 
Конечно-диастолический и конечно-систолический 
объемы ЛЖ вычисляли по формулам Teichholz и ку-
бической формуле. Оценивали показатели диасто-
лической и систолической функции ЛЖ общепри-
нятыми методами. На основе диастолических раз-
меров рассчитывали ММ ЛЖ по рекомендациям 
ASE с использованием кубической формулы при 
вычислении объемов (Troy, 1972):

ММASE-Cube = 1,04 × [(МЖП + КДД + ЗC)3 – КДД3], 
где КДД — конечно-диастолический внутренний 
диаметр ЛЖ, МЖП и ЗС — толщина межжелудоч-
ковой перегородки и задней стенки ЛЖ в диастолу, 
1,04 — удельный вес миокарда.

Во избежание систематической переоценки мас-
сы миокарда, вычисленной по ASE, использовали 
анатомически валидизированную формулу Devereux 
[15]:

ММ (г) = 0,80 × ММASE-Cube + 0,6, где ММASE-

Cube — ММ ЛЖ, рассчитанная по рекомендациям 
ASE с использованием кубической формулы при 
вычислении объемов.
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Для количественной характеристики ГЛЖ с уче-
том антропометрических особенностей рассчиты-
вали индекс массы миокарда (ИММ) путем деле-
ния массы миокарда на площадь поверхности тела 
(ППТ) обследуемого. Площадь поверхности тела 
вычисляли по формуле Дюбуа:

ППТ (м2) = 0,007184 × масса тела0,425(кг) × 
рост0,725(см)

Референсные критерии ИММ определяли в груп-
пе «условно здоровых» лиц. При формировании ре-
ференсной группы исключали явные ССЗ и сердеч-
но-легочные заболевания (документированные, ИБС 
по эпидемиологическим критериям, АГ); ожирение 
(индекс массы тела (ИМТ) ≥ 30 кг/м2); рубцовые 
изменения миокарда, пороки и гемодинамически 
значимые аномалии сердца (по допплер-ЭхоКГ).

Популяционные скрининги проводились стан-
дартными эпидемиологическими методами иссле-
дования ССЗ и факторов риска: измерение АД, ан-
тропометрия, социально-демографические характе-
ристики, опрос о курении, потреблении алкоголя, 
уровне физической активности (ФА), оценка ли-
пидного профиля (общий холестерин (ОХС), три-
глицериды (ТГ) и холестерин липопротеинов вы-
сокой плотности (ХС ЛПВП)), опрос на выявление 
стенокардии напряжения (Rose), ЭКГ покоя в 12 
отведениях с оценкой по Миннесотскому коду.

Методики базового обследования были стан-
дартизованы и соответствовали требованиям про-
токолов проектов. Измерение АД проводили ртут-
ным сфигмоманометром с точностью до 2 мм рт. 
ст. на правой руке, использовали среднее из двух 
измерений (в семейно-популяционном исследова-
нии EPOGH — на недоминантной руке; среднее 
из 5 измерений). Выясняли историю АГ и приема 
гипотензивных препаратов. Наличие АГ устанав-
ливали при АД ≥ 140/90 мм рт. ст. [6] и/или при-
еме гипотензивных препаратов в течение 2 пред-
шествующих недель.

ИМТ вычисляли по формуле: ИМТ (кг/м2) = вес 
(кг) / рост2 (м2). Регулярным курильщиком считали 
обследуемого, выкуривающего хотя бы одну сига-
рету в день. Для анализа на объединенных массивах 
в оценке потребления алкоголя делали перерасчет 
на среднее потребление алкоголя в день в граммах 
этанола. Уровень ФА характеризовали категориаль-
но (отсутствие, легкая, средняя, интенсивная ФА) и 
оценивали показатели энерготрат с помощью при-
нятых таблиц (McArdle, 1991). Для объединенных 
фрагментов анализа энерготраты в ккал/день приво-
дили к единой размерности в MET-мин/нед (с учетом 
веса тела). Использовали эпидемиологические кри-
терии ИБС на основе кодирования ЭКГ-изменений 
по Миннесотскому коду, опросника Rose и доку-

ментированного инфаркта миокарда в анамнезе. 
Использовали документированные данные о ССЗ.

Кровь брали путем венепункции после 12-часо-
вого голодания. Сыворотку хранили в низкотемпе-
ратурной камере (–70 ᵒС) до выполнения анализов 
(1–3 месяца). Концентрацию ОХС, ТГ, ХС ЛПВП и 
глюкозы определяли энзиматическим методом, уро-
вень ХС ЛПНП рассчитывали по формуле Fridewald.  
Исследования выполняли на автоанализаторе Labsy-
stem (Finland) в лаборатории биохимии НИИ ТПМ — 
филиал ФГБНУ «ФИЦ ИЦГ СО РАН».

В когорту наблюдения для изучаемых фено-
менов были включены все участники, прошедшие 
ультразвуковое исследование. Размер когортной 
ультразвуковой выборки в целом составил 2006 че- 
ловек — 1161 мужчина и 845 женщин. Для насто-
ящего анализа использован период когортного на-
блюдения в среднем 12,2 года (10–16 лет) в отноше-
нии ГЛЖ. Кодировку конечных точек осуществляли 
по МКБ-10:

1) ИМ (код I21–I23);
2) фатальный ИМ (I21–I23);
3) МИ (I60-I66);
4) фатальный МИ (I60–I66);
5) смертельные случаи ССЗ (I00–I99);
6) смертельные случаи от всех причин.
Острый ИМ и МИ определяли по данным реги-

стров острого ИМ и МИ. Сбор информации о смерт-
ности проводили по данным регистра общей смерт-
ности.

Статистический анализ проводили на основе 
пакета SPSS, v. 13.0. Применяли стандартные мето-
ды вариационной статистики. При распределении, 
отличном от нормального, проводили трансформа-
цию переменных (натуральное логарифмирование). 
Когортный анализ проводили на основе функции 
пропорционального риска Cox-регрессии в одно-
вариантных и мультивариантных моделях; в число 
независимых переменных были включены потенци-
ально связанные ковариаты (возраст, АД, ОХС, ХС 
ЛПВП, ТГ, ИМТ, курение, характеристики потре-
бления алкоголя, ФА). Для геометрических типов 
ГЛЖ также тестировали мультивариантную модель 
с включением в ковариаты ММ ЛЖ. Использовали 
двусторонние тесты, статистическая достоверность 
констатировалась при минимальном уровне значи-
мости p < 0,05.

Результаты
Структурные характеристики миокарда в за-

висимости от пола и возраста
Характер распределения и средние значения 

кардиометрии и массы миокарда проанализирова-
ны по объединенным данным двух ультразвуковых 
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скринингов у мужчин и женщин 25–64 лет (n = 2015 
человек). Сводные средние данные кардиометрии 
и характеристик массы миокарда представлены 
в таблицах 1 и 2.

Для анализа половых особенностей параметров 
диаметра, толщины стенок и ММ ЛЖ анализиро-
вали стандартизованные по возрасту и ППТ по-
казатели. Стандартизованные средние показатели 
диаметра ЛЖ, толщины МЖП и ЗС ЛЖ, ММ ЛЖ, 
ИММ ЛЖ у мужчин достоверно превышали таковые 
у женщин (p от < 0,001 до 0,002). Соответственно, 
средняя толщина стенок ЛЖ у мужчин также бы-
ла выше, чем у женщин, а относительная толщина 
стенок (ОТС) ЛЖ у мужчин была достоверно ниже, 
чем ОТС у женщин.

При анализе возрастных особенностей по-
казатели стандартизовали по ППТ и сравнивали  
4 возрастные декады. В мужской популяции досто-
верных изменений КДД ЛЖ с возрастом не отмече-

но, у женщин с возрастом КДД ЛЖ увеличивался.  
При этом индексированный на ППТ конечно-
диастолический диаметр с возрастом достовер-
но возрастал в обеих половых группах. Толщина 
МЖП, ЗС ЛЖ и показатели средней толщины сте-
нок и ОТС ЛЖ в возрастном диапазоне 25–64 лет 
возрастали у мужчин и женщин (все p < 0,001).  
Подекадный прирост значений МЖП у мужчин 
был равномерным, у женщин в младшей и старшей 
декаде прирост был небольшим, но при переходе 
к возрасту 45–54 относительно резко увеличился 
(+2 мм). ЭхоКГ определенная ММ ЛЖ и ИММ ЛЖ 
(табл. 2) с возрастом закономерно увеличивалась 
у мужчин и женщин (все p < 0,001). Подекадный 
прирост средних значений массы миокарда у муж-
чин составил 7–14 г, у женщин был несколько вы-
ше — 9–16 г. У обоих полов наиболее интенсив-
ное увеличение массы миокарда наблюдалось при 
переходе к возрасту 45–54 лет.

Таблица 1
СРЕДНИЕ ПОКАЗАТЕЛИ ЭХОКАРДИОМЕТРИИ 

В МУЖСКОЙ И ЖЕНСКОЙ ПОПУЛЯЦИИ Г. НОВОСИБИРСКА (25–64 ЛЕТ)

Возрастная 
группа Мужчины

N АОД*
(M ± SE)

ЛП*
(M ± SE)

КДДпж*
(M ± SE)

КДДлж*
(M ± SE)

МЖП*
(M ± SE)

ЗС*
(M ± SE)

25–34 218 29,7 ± 0,22 38,4 ± 0,31 21,8 ± 0,32 50,5 ± 0,31 10,8 ± 0,14 9,3 ± 0,09

35–44 384 31,5 ± 0,17 37,3 ± 0,24 22,9 ± 0,25 49,7 ± 0,23 11,5 ± 0,10 9,4 ± 0,07

45–54 369 33,2 ± 0,17 38,5 ± 0,24 23,3 ± 0,25 50,3 ± 0,24 12,1 ± 0,11 9,6 ± 0,07

55–64 202 33,5 ± 0,23 41,5 ± 0,32 23,9 ± 0,34 50,3 ± 0,32 12,7 ± 0,14 10,1 ± 0,10

25–64** 1173 31,7 ± 0,92 37,8 ± 0,13 22,6 ± 0,15 49,4 ± 0,13 11,6 ± 0,05 9,4 ± 0,04

Pвозр. < 0,001 < 0,001 < 0,001 0,162 < 0,001 < 0,001

Женщины

25–34 204 27,7 ± 0,19 32,8 ± 0,22 19,4 ± 0,36 44,8 ± 0,26 9,2 ± 0,09 7,9 ± 0,08

35–44 193 29,4 ± 0,19 34,4 ± 0,22 21,0 ± 0,35 45,9 ± 0,26 9,4 ± 0,09 8,2 ± 0,08

45–54 227 29,8 ± 0,18 35,2 ± 0,21 20,1 ± 0,33 45,5 ± 0,24 11,4 ± 0,09 9,5 ± 0,08

55–64 218 30,7 ± 0,19 37,3 ± 0,21 20,4 ± 0,33 46,9 ± 0,24 11,7 ± 0,09 9,9 ± 0,08

25–64** 842 30,0 ± 0,11 36,2 ± 0,15 20,8 ± 0,18 46,8 ± 0,15 10,8 ± 0,07 9,2 ± 0,05

Pвозр. < 0,001 < 0,001 0,013 < 0,001 < 0,001 < 0,001

Pм-ж < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001 0,002

Примечание: АОД — аорта, диаметр; ЛП — левое предсердие; КДДпж — конечно-диастолический диаметр правого же-
лудочка; КДДлж — конечно-диастолический диаметр левого желудочка; МЖП — межжелудочковая перегородка; ЗС — задняя 
стенка; * — показатели стандартизованы по площади поверхности тела; ** — показатели стандартизованы по возрасту.
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Референсные критерии и фенотипы гипертро-
фии левого желудочка

Для характеристики ГЛЖ определяли референс-
ный критерий увеличения ИММ ЛЖ на основании 
значений 90 %-ной отрезной точки распределения 
ИММ в группе условно-здоровых лиц без явных ССЗ 
и сердечно-легочных заболеваний. Референсный 
норматив составил 123,6 г/м2 для мужчин 25–64 лет 
и 100,3 г/м2 для женщин того же возраста. При окру-
глении до ближайшего целого рабочим критерием 
ГЛЖ считали ИММ > 124 г/м2 для мужчин и ИММ 
> 100 г/м2 для женщин.

На основании группировки ультразвуковых 
признаков выделяли три паттерна/фенотипа ГЛЖ: 
ГЛЖ по критерию увеличенного ИММ; сегментар-
ная гипертрофия миокарда ЛЖ; геометрический 
вариант гипертрофии. Распространенность ГЛЖ 
(по общепринятому критерию ИММ) составила 
в общей популяции 22,8 % и среди мужчин была 

ниже, чем среди женщин (19,2 % и 27,9 % соответ-
ственно, p < 0,001).

Для обоих полов частота ГЛЖ увеличивалась 
с возрастом (от 8,3 % в 25–34 лет до 36,1 % в стар-
шей группе у мужчин и от 2,5 % до 56,5 % у женщин; 
p < 0,001 для подекадных сравнений). Отмечалось 
существенное различие возрастной динамики рас-
пространенности ГЛЖ в половых группах: мужчины 
в возрасте 25–34 лет имели ГЛЖ в 3,3 раза чаще, 
чем женщины; в возрасте 35–44 лет распространен-
ность ГЛЖ практически сравнивалась, а в старшей 
группе частота ГЛЖ у женщин становилась выше, 
чем у мужчин в 1,6 раза (рис. 1).

Геометрические варианты гипертрофии типиро-
вали согласно классификации, использованной во 
Фремингемском исследовании сердца [16]:

1) диспропорционально-септальная ГЛЖ (ДС 
ГЛЖ) (ГЛЖ по критерию ИММ в сочетании с МЖП/
ЗС > 1,3);

Таблица 2
СРЕДНИЕ ПОКАЗАТЕЛИ МАССЫ И ИНДЕКСОВ МАССЫ МИОКАРДА 

И ТОЛЩИНЫ СТЕНОК ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА 
В МУЖСКОЙ И ЖЕНСКОЙ ПОПУЛЯЦИИ Г. НОВОСИБИРСКА, 25–64 ЛЕТ

Возрастная группа Мужчины

N ММ*
(M ± SE)

ИММ
(M ± SE)

СТС*
(M ± SE)

ОТС*
(M ± SE)

25–34 218 187,6 ± 2,76 100,6 ± 1,25 10,0 ± 0,10 0,372 ± 0,005

35–44 384 194,4 ± 2,08 104,0 ± 1,26 10,5 ± 0,07 0,383 ± 0,004

45–54 368 207,3 ± 2,12 110,1 ± 1,23 10,9 ± 0,07 0,385 ± 0,004

55–64 202 221,6 ± 2,90 117,5 ± 1,84 11,4 ± 0,10 0,406 ± 0,005

25–64** 1172 192,7 ± 1,16 107,5 ± 0,62 10,5 ± 0,04 0,384 ± 0,002

pвозр. < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001

Женщины

25–34 203 126,3 ± 2,40 71,2 ± 0,96 8,6 ± 0,08 0,354 ± 0,004

35–44 192 135,5 ± 2,40 78,4 ± 1,19 8,8 ± 0,08 0,360 ± 0,004

45–54 227 168,7 ± 2,3 98,5 ± 1,40 10,5 ± 0,07 0,419 ± 0,004

55–64 215 184,7 ± 2,3 107,6 ± 1,68 10,8 ± 0,08 0,426 ± 0,004

25–64** 837 167,9 ± 1,40 89,5 ± 0,73 10,0 ± 0,05 0,394 ± 0,002

pвозр. < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001

pм-ж < 0,001 < 0,001 < 0,001 0,002

Примечание: ММ — масса миокарда; ИММ — индекс массы миокарда; СТС — средняя толщина стенок; ОТС — относи-
тельная толщина стенок; * — показатели стандартизованы по площади поверхности тела; ** — показатели стандартизованы по 
возрасту.
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2) концентрическая ГЛЖ (К ГЛЖ) (ГЛЖ по кри-
терию ИММ в сочетании с ОТС > 0,45 и без ДС 
ГЛЖ);

3) эксцентрически-дилатационная ГЛЖ (ЭД 
ГЛЖ) (ГЛЖ по критерию ИММ в сочетании с ОТС 
< 0,45 и индекс КДД/ППТ выше референсного нор-
матива для популяции);

4) эксцентрически-недилатационная ГЛЖ (ЭН 
ГЛЖ) (ГЛЖ по критерию ИММ в сочетании с ОТС < 
0,45 и индекс КДД/ППТ < референсного норматива 
для популяции). Референсный норматив индекси-
рованного конечно-диастолического диаметра при 
типировании определялся аналогично вышеопи-
санному для ИММ и считался повышенным при 
показателях > 30,2 мм/м2 для мужчин и > 30,5 мм/
м2 для женщин.

Среди геометрических типов ГЛЖ в объеди-
ненной по полу популяции около половины слу-
чаев пришлось на долю ЭН ГЛЖ — 53,9 %. Доля 
концентрической ГЛЖ (К ГЛЖ) составила 21,9 %, 
ЭД ГЛЖ — 16,7 %, частота ДС ГЛЖ была наимень-
шей — 7,5 %. У мужчин частота эксцентрических 
форм и септальной ГЛЖ была от 1,5 до 2 раз вы-
ше, чем у женщин: 59,4 % против 48,7 % (для ЭН 
ГЛЖ), 21,4 % против 12,1 % (для ЭД ГЛЖ) и 10,3 % 
против 4,7 % (для ДС ГЛЖ); p < 0,001 для всех. На-
против, К ГЛЖ встречалась у женщин в 3 раза чаще 
по сравнению с мужчинами (34,5 % против 8,9 %, 
р < 0,001). Доля ДС ГЛЖ и К ГЛЖ с возрастом 
увеличивалась у мужчин и женщин, при особенно 
выраженном приросте частоты К ГЛЖ у женщин 
(от 20,0 % в возрасте 25–34 лет до 42,1 % в возрас-
те 55–64 лет). Доля ЭН ГЛЖ у мужчин была выше 
в 2 средних возрастных декадах (около 60–70 %), 
а в крайних группах приближалась к среднепопу-
ляционной. У женщин доля ЭН ГЛЖ была макси-
мальной в возрасте 25–34 лет (80 %) и с возрастом 
плавно уменьшалась, а ЭД ГЛЖ отсутствовала 
в младшей группе и составляла практически оди-

наковую долю ГЛЖ (близкую к среднепопуляци-
онной) в возрасте 35–64 лет.

Когортный анализ вклада гипертрофии ле-
вого желудочка и ее геометрических вариантов 
в риск развития сердечно-сосудистых заболеваний 
и смертности

Для проспективного исследования ГЛЖ в ко-
горты наблюдения были включены 2006 человек 
мужчин и женщин 25–64 лет. Период когортного 
наблюдения составил в среднем 12,2 лет; SD = 3,2; 
Median [25 ‰-75 ‰] = 10,0 [8,4–11,6]. Показатели 
риска новых кардиоваскулярных событий и смер-
ти анализировали в когорте без предшествующих 
основных ССЗ (ИМ, МИ). За период наблюдения 
всего было зарегистрировано 220 конечных точек, 
включая 196 случаев смерти (90 случаев смерти от 
ССЗ); 67 случаев ИМ (49 фатальных); 31 случай 
МИ (25 фатальных).

Анализ проведен для ГЛЖ по критерию ИММ 
и геометрических вариантов ГЛЖ. В первом подходе 
на основании референсных критериев увеличения 
ИММ выделяли группы с ГЛЖ (n = 457; 224/233 
мужчин и женщин) и без ГЛЖ (n = 1549; 946/603 
мужчин и женщин) (рис. 2).

Рисунок 1. Распространенность гипертрофии 
левого желудочка по полу и возрасту  

в мужской и женской популяциях, 25–64 года 
(p < 0,001 для обоих полов)

Рисунок 2. Относительный риск инфаркта  
миокарда, мозгового инсульта, смерти  
от сердечно-сосудистых заболеваний  

и всех причин за 12-летний период наблюдения 
в зависимости от наличия гипертрофии  

левого желудочка у лиц без предшествующих 
сердечно-сосудистых заболеваний (мужчины 
и женщины 25–64 лет, регрессионный анализ 

Cox, мультивариантная модель)

Примечание: ИМ — инфаркт миокарда; МИ — мозговой 
инсульт; ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания.

12-летний относительный риск (ОР) развития 
новых случаев ИМ в смешанной по полу когорте 
с ГЛЖ был в 1,8 раз выше (ОР = 1,81; 95 % довери-
тельный интервал (ДИ): 1,0–3,39; p = 0,049), чем 
у лиц без гипертрофии ЛЖ независимо от других 
факторов. Риск фатального ИМ возрастал почти в 2,0 
раза (ОР = 1,95; 95 % ДИ: 0,96–3,96; p = 0,064). Риск 
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смерти от ССЗ при наличии ГЛЖ составил 1,84 (95 % 
ДИ: 1,08–3,14; p = 0,024) и смерти от всех причин — 
1,6 (ОР = 1,57; 95 % ДИ: 1,04–2,18; p = 0,029). При 
разделении по полу в мультивариантном анализе 
наличие ГЛЖ у мужчин независимо увеличивало 
13-летний ОР развития новых событий ИМ в 2,0 
раза (p = 0,032), фатального ИМ — в 2,3 раза (p = 
0,021), смерти от ССЗ — в 2,1 раза (p = 0,007), смерти 
от всех причин — в 1,9 раза (p = 0,001). У женщин 
с ГЛЖ показатели ОР ИМ и смерти от ССЗ составили 
2,4 и 2,2; показатель риска фатального ИМ составил 
4,3, не достигая уровня статистической значимости.

Учитывая сегментарное различие толщины сте-
нок ЛЖ, был выделен в мужской выборке ультра-
звуковой паттерн сегментарной ГЛЖ на основании 
ЭхоКГ-оценок в 2D-режиме. В 2D оценивали тол-
щину максимально гипертрофированного сегмента 
стенки ЛЖ (толщину папиллярных мышц не учи-
тывали). Применяли оригинальную методику для 
расчета 2D-корректированной ММ ЛЖ: формула 
расчета массы миокарда была модифицирована 
путем включения в нее показателя максимального 
по толщине сегмента вместо М-модального показа-
теля МЖП. 2D-корректированную массу миокарда 
индексировали на ППТ и определяли референсный 
норматив 2D-ИММ по значению 90 %-ной отрезной 
точки его распределения в условно здоровой группе 
аналогично вышеописанному подходу. В итоге пат-
терн сегментарной ГЛЖ определяли на основании 
двух условий: при величине 2D-корректированного 
ИММ выше либо равной условному критерию и/
или при утолщении любого из сегментов ЛЖ бо-
лее 14 мм.

По данным мультивариантного анализа (рис. 3), 
наличие паттерна сегментарной ГЛЖ независимо 
увеличивало у мужчин 12-летний ОР развития но-
вых и повторных случаев как ИМ в 1,9 раза (ОР = 
1,94; 95 % ДИ: 1,04–3,63; p = 0,038), так и МИ — 
в 3,1 раза (ОР = 3,05; 95 % ДИ: 1,13–8,25; p = 0,028); 
риск фатального ИМ возрастал в 2,6 раза (ОР = 2,60; 
95 % ДИ: 1,30–2,18; p = 0,007), риск смерти от ССЗ 
в 2,5 раз (ОР = 2,46; 95 % ДИ: 1,47–3,12; p = 0,001) 
и смерти от всех причин — в 2,2 раза (ОР = 2,24; 
95 % ДИ: 1,58–3,17; p < 0,001). Независимый риск 
новых событий у мужчин без предшествующих ССЗ 
был аналогичен риску всех (новых и повторных) 
событий и в когорте с сегментарной ГЛЖ составил 
1,9 (95 % ДИ: 0,96–3,64; p = 0,065) и 2,5 (95 % ДИ: 
1,20–5,19; p = 0,014) для ИМ и фатального ИМ соот-
ветственно; ОР = 2,3 (95 % ДИ: 1,30–3,94; p = 0,004) 
для фатальных ССЗ и ОР = 2,1 (95 % ДИ: 1,43–2,98; 
p < 0,001) — для смерти от всех причин.

Проанализирован вклад геометрических вари-
антов ГЛЖ в риск ССЗ (объем групп составил для 

ЭН ГЛЖ, К ГЛЖ, ЭД ГЛЖ и ДС ГЛЖ: 246, 100, 
77 и 34 человека соответственно). По результатам 
мультивариантной оценки в смешанной по полу 
когорте у лиц без предшествующих ССЗ (рис. 4) 
при ДС ГЛЖ и К ГЛЖ риск ИМ возрастал в 5,9 
(95 % ДИ: 2,14–16,14; p = 0,001) и 3,4 раза (95 % ДИ: 
1,24–9,13; p = 0,018), фатального ИМ — в 8,2 раза 

Рисунок 3. Относительный риск инфаркта  
миокарда, мозгового инсульта,  

смерти от сердечно-сосудистых заболеваний 
и всех причин за 13-летний период наблюдения 

в зависимости от наличия сегментарной  
гипертрофии левого желудочка  

(мужчины 25–64 лет, регрессионный анализ 
Cox, мультивариантная модель)

Примечание: ИМ — инфаркт миокарда; МИ — мозговой 
инсульт; ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания.

Рисунок 4. Относительный риск 
смерти от сердечно-сосудистых заболеваний 

за 12-летний период наблюдения 
в зависимости от геометрического типа 

гипертрофии левого желудочка (мужчины 
и женщины 25–64 лет, регрессионный анализ 

Cox, мультивариантная модель)

Примечание: ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка; 
ДС ГЛЖ — диспропорционально-септальная гипертрофия 
левого желудочка; К ГЛЖ — концентрическая гипертрофия 
левого желудочка; ЭД ГЛЖ — эксцентрически-дилатационная 
гипертрофия левого желудочка; ЭН ГЛЖ — эксцентрически-
недилатационная гипертрофия левого желудочка.
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(95 % ДИ: 2,94–23,01; p < 0,001) и 3,7 раза (95 % ДИ: 
1,22–11,13; p = 0,020) по сравнению с группой без 
ГЛЖ. ОР новых случаев МИ по сравнению с груп-
пой без ГЛЖ составил 1,4 для ДС ГЛЖ и 1,2 — для 
ЭД ГЛЖ, однако коэффициенты не достигали стати-
стической значимости (p = 0,779 и p = 0,777). Риск 
смерти от ССЗ возрастал при ДС ГЛЖ и К ГЛЖ в  
6 раз (95 % ДИ: 2,55–14,18; p < 0,001) и 3,4 раза 
(95 % ДИ: 1.48–7,99; p = 0,004). Показатель общей 
смертности увеличивался при этих же вариантах 
ГЛЖ в 2,9 раза (95 % ДИ: 1,36–6,17; p = 0,005) и 2,4 
раза (95 % ДИ: 1,32–4,48; p = 0,004).

При поло-специфической оценке наличие ДС 
ГЛЖ и К ГЛЖ у мужчин достоверно увеличивало 
риск новых случаев ИМ, фатального ИМ, смерти 
от ССЗ и от всех причин (с коэффициентами риска 
в диапазоне 2,6–5,9) по сравнению с референсной 
группой без ГЛЖ. У женщин независимое прогно-
стическое значение в отношении ИМ, фатального 
ИМ и смерти от ССЗ имела ДС ГЛЖ с более высо-
кими коэффициентами риска, чем у мужчин. Ко-
эффициенты риска общей смертности у мужчин 
также имели явную тенденцию к увеличению при 
ЭД ГЛЖ — в 1,6 раза (p = 0,057), но достоверно не 
менялись у женщин в зависимости от геометриче-
ского типа гипертрофии.

На следующем этапе анализа геометрических 
форм ГЛЖ в объединенных по полу когортах мы до-
полнительно включили в мультивариантную модель 
в качестве ковариаты показатель массы миокарда. 
Оказалось, что вклад массы миокарда объяснял 
около половины эксцесс-риска ИМ, фатального 
ИМ и смерти от ССЗ при ДС ГЛЖ; около 40 % экс-
цесс-риска смерти от ССЗ при концентрической 
гипертрофии и около 80 % эксцесс-риска смерти 
от всех причин при этих вариантах ГЛЖ. В то же 
время, несмотря на снижение коэффициентов, со-
хранялась независимая от массы миокарда ассоциа-
ция ДС ГЛЖ с риском смерти от ССЗ (ОР = 3,3; p = 
0,037) и тенденции к ее ассоциации с риском ИМ 
и фатального ИМ: ОР = 3,1 (p = 0,095) и ОР = 3,5 
(p = 0,068). Сохранялась тенденция связи К ГЛЖ 
с риском смерти от ССЗ (ОР = 2,3; p = 0,084).  
Эти независимые коэффициенты реализовались пре-
имущественно в мужской когорте за счет вклада по-
вышенного риска фатальных коронарных событий 
при данных вариантах гипертрофии.

Обсуждение
В популяционной выборке г. Новосибирска 

25–64 лет по данным ультразвукового исследова-
ния ГЛЖ выявлена примерно у каждого четвер-
того участника и преобладала среди женщин. По-
пуляционно-специфические критерии увеличения 

ИММ составили 124 г/м2 для мужчин и 100 г/м2 
для женщин и были близки критериям 115 г/м2 для 
мужчин и 95 г/м2 современных рекомендаций ASE/
EACVI, 2015 [14].

ГЛЖ (по критерию увеличенного ИММ) неза-
висимо от других факторов увеличивала 12-летний 
риск развития ИМ в 1,8 раз, фатального ИМ в 2 раза, 
фатальных ССЗ в 1,8 раз и смерти от всех причин 
в 1,6 раз. Среди геометрических типов ГЛЖ наи-
более неблагоприятное прогностическое значение 
имеют концентрическая и диспропорционально-
септальная формы; от 40 % до 80 % эксцесс-риска 
ССЗ и смерти при этих типах гипертрофии объяс-
няется вкладом массы миокарда, однако вклад ДС 
ГЛЖ в риск смерти от ССЗ сохранялся независимого 
от массы миокарда. Паттерн сегментарной ГЛЖ на 
основе 2D-измерений увеличивал у мужчин риск 
изучаемых исходов в 1,9–2,5 раза.

В нашем исследовании в репрезентативной по-
пуляционной выборке доминировали эксцентриче-
ские формы гипертрофии (около 70 % случаев ГЛЖ), 
реже встречалась К ГЛЖ (22 %) и еще реже — ДС 
ГЛЖ (7,5 %). Схожие пропорции выявлены в ранних 
работах Фремингемского исследования сердца (FHS) 
в северо-американской популяции 17–90 лет, где пре-
обладали эксцентрические формы ГЛЖ (47–70 %), 
концентрические встречались реже (27–48 %), дис-
пропорционально-септальная — в интервале 2–6 % 
[16]. В последующем фрагменте FHS у лиц старше 
40 лет при рассмотрении группы с ГЛЖ (то есть ис-
ключая концентрическое ремоделирование) концен-
трические и эксцентрические варианты ГЛЖ были 
представлены в равной пропорции для мужчин; 
эксцентрические формы преобладали для женщин 
(около двух третей) [17]. Близкие пропорции по-
казаны в последующем исследовании Framingham 
Offspring Cohort, средний исходный возраст 50 лет, 
где среди лиц с ГЛЖ (исключая концентрическое 
ремоделирование) эксцентрическая форма ГЛЖ со-
ставила около 3/4 и концентрическая 1/4 часть [18].

АГ как самая частая причина гипертрофии мио-
карда ассоциируется с широким спектром вариан-
тов видоизмененной геометрии ЛЖ [6, 9, 19, 20], 
и при выделении гипертензивных выборок показа-
но различное распределение геометрических форм 
ГЛЖ. Однако некоторые авторы отмечали преобла-
дание концентрической формы ГЛЖ [21]. В других 
работах, например, в итальянском PIUMA Study, 
в проспективном исследовании исходно нелечен-
ных гипертоников среди лиц с ГЛЖ, пропорции 
концентрических и эксцентрических форм раздели-
лись примерно поровну [22], а в кросс-секционном 
исследовании в Китае (10547 участников старше 
35 лет) в предгипертензивных и гипертензивных 
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группах среди лиц с ГЛЖ было преобладание экс-
центрических форм ГЛЖ [23]. Данные различия 
в частотном распределении геометрических форм 
гипертрофии могут быть связаны с включением 
в ряд исследований чернокожих, либо с клиниче-
ски-селективным профилем обследуемой выборки, 
а не с популяционным.

Количественные уровни ОР ССЗ в зависимости 
от ГЛЖ, определенной ЭхоКГ по критерию повы-
шенного ИММ, в новосибирской популяции близки 
к результатам, полученным в крупных когортных 
исследованиях [8, 17, 24, 25, 26, 27]. В недавнем ме-
таанализе L. P. Fernandes и соавторы при обобщении 
данных FHS и Framingham Offspring Cohort, CHS, 
CARDIA Study, Uppsala Seniors Study, Chin-Shan 
Community Cardiovascular Cohort получили коэффи-
циенты вклада ГЛЖ в риск нефатальных, фаталь-
ных ССЗ и смерти от всех причин: 2,16 (95 % ДИ: 
1,22–3,84), 2,58 (95 % ДИ: 1,83–3,64) и 2,02 (95 % 
ДИ: 1,34–3,04) соответственно [10].

Схожие результаты по вкладу ГЛЖ показаны 
и в селективных клинических группах [28, 19, 23]. 
Объединенный анализ 17 клинических трайлов, 
включающих около 20000 пациентов, продемон-
стрировал для лиц с ГЛЖ увеличение ОР всех не-
благоприятных событий в 1,4–5,4 раза [29]. Мы не 
обнаружили увеличения риска МИ при ГЛЖ по кри-
терию увеличенного ИММ, и сопоставление в этом 
отношении затруднено, так как основные когортные 
исследования ГЛЖ использовали смешанные конеч-
ные точки: события ССЗ, фатальные ССЗ, смерть 
от всех причин. В то же время наши результаты со-
гласуются с данными исследования LIFE, где было 
получено меньшее снижение частоты инсультов 
(на 28 %), чем ИМ (на 52 %) при редукции ГЛЖ по 
сравнению с сохранившейся ГЛЖ [30]. Преимуще-
ственное увеличение риска коронарных событий 
при увеличении массы миокарда, вероятно, связано 
с комплексом параллельно развивающихся патофи-
зиологических процессов [29], в частности: сниже-
нием коронарного резерва и ишемией [31, 32], по-
вышением потребности гипертрофированного мио- 
карда в кислороде, нарушениями диастолической 
и систолической функции [12, 32, 33], повышенной 
аритмогенностью миокарда [8].

Вклад геометрии ГЛЖ в риск ССЗ изучен огра-
ниченно. По данным нескольких ранних [19, 17] 
и современных исследований [24, 25], концентриче-
ская форма гипертрофии имеет самый неблагопри-
ятный прогноз в отношении смерти и других мор-
бидных событий, опережая эксцентрическую ГЛЖ 
и концентрическое ремоделирование. В частности, 
в когорте CHS авторы выявили приоритетный вклад 
К ГЛЖ в риск ИБС, одинаковый вклад концентри-

ческой и эксцентрической форм в риск фатальных 
ССЗ и приоритет эксцентрической формы для риска 
ХСН [25]. Наши результаты поддерживают выра-
женный негативный прогноз при концентрической 
гипертрофии для сибирской городской популяции 
в отношении смерти от ССЗ (ОР = 3,4), однако де-
монстрируют относительно новый факт о суще-
ственном повышении риска сердечно-сосудистой 
смерти при диспропорционально-септальной фор-
ме гипертрофии (ОР = 6,0). При эксцентрической 
форме гипертрофии в когортном исследовании нами 
выявлено достоверное повышение риска смерти от 
всех причин у мужчин в 1,6 раза. Некоторые авторы 
отмечают, что данный вариант ремоделирования ЛЖ 
характерен для АГ в сочетании с ИБС [34], что не 
нашло подтверждения в нашем исследовании, где 
наибольшее количество новых коронарных случаев 
произошло в группе с К ГЛЖ и ДС ГЛЖ.

Высокие коэффициенты риска кардиоваскуляр-
ных событий для концентрической гипертрофии 
и более низкие — для эксцентрической, вероятно, 
связаны с тем, что концентрическая геометрия ГЛЖ 
по сравнению с другими формами отличается наи-
более высокой массой миокарда, большей длитель-
ностью гипертензии и свойственна более пожило-
му контингенту [16, 17, 19, 22], а эксцентрические 
варианты имеют меньшую выраженность гипер-
трофии и присущи лицам более молодого возраста 
[16, 17]. Глубже заглянуть в этот вопрос позволяет 
проведенный позднее анализ натуральной истории 
геометрии ЛЖ во Фремингемской когорте [18], где 
авторы показали, что за 4 года наблюдения у 1/5 лиц 
с К ГЛЖ развивалась эксцентрическая гипертро-
фия и реже (в 1,5 раза) происходил возврат к нор-
мальной геометрии; любое прогрессирование или 
сохранение аномальной геометрии ЛЖ повышали 
риск композитной ССЗ с коэффициентами 1,6 и 3,4 
соответственно. Эти данные согласуются с недавни-
ми результатами PIUMA Study, где коэффициенты 
10-летнего риска ССЗ последовательно возрастали 
в ряду 5 геометрических вариантов: концентриче-
ского ремоделирования ЛЖ, ЭН ГЛЖ, ЭД ГЛЖ, не-
дилатированной К ГЛЖ и дилатированной К ГЛЖ 
(ОР = 1,10, 1,40, 2,10, 2,34 и 4,67 соответственно) 
[22]. Можно полагать, что более выраженный вклад 
К ГЛЖ связан с комбинацией как исходно повышен-
ной массой миокарда, так и присоединяющейся за 
период наблюдения дилатацией ЛЖ в существен-
ной доле случаев.

В нашем исследовании мы получили наиболь-
шее (среди геометрических форм ГЛЖ) небла-
гоприятное прогностическое значение ДС ГЛЖ. 
В литературе прямые ссылки на прогностическое 
значение септальной гипертрофии единичны, вклю-
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чая предположения, сделанные ранее в клиниче-
ских работах [35] и анализ во Фремингемской ко-
горте [36]. В отличие от наших результатов Diaz 
и соавторы в 2009 году не выявили независимого 
вклада септальной гипертрофии в 15-летний риск 
ССЗ и смерти (ОР = 1,29 и 1,05; статистически 
незначимые в мультивариантной модели) [36], 
что объясняется тестированием в нашей работе 
фенотипа ДС ГЛЖ, а не изолированной септаль-
ной гипертрофии. Исчерпывающее объяснение 
данному феномену дать затруднительно. Базаль-
ную септальную гипертрофию связывают с ран-
ними проявлениями АГ [37, 38], и даже при вы-
соких значениях массы миокарда при септальной 
ГЛЖ отмечается наименьший стаж повышенного 
АД [16], что предполагает этиопатогенетическое 
влияние не только повышенного АД, но и иных, 
в частности, генетических факторов (неадекват-
ный гипертрофический ответ?). Негативный про-
гноз септальной гипертрофии может быть связан 
с описанным снижением региональной систоли-
ческой деформации ЛЖ (Strain), нарушением ре-
лаксации ЛЖ и функции левого предсердия [38], 
обструкцией выходного отдела ЛЖ и сочетанием 
с К ГЛЖ в большинстве случаев [37].

В оригинальном подходе мы выделили ультра-
звуковой паттерн сегментарной ГЛЖ на основа-
нии оценок в B-режиме (сегментарное утолщение 
> 14 мм и/или корректированный по сегментарной 
толщине ИММ выше референсного) и показали 
его независимый вклад в риск новых случаев ИМ, 
фатального ИМ и ССЗ и смерти от всех причин 
(в мужской когорте). Этот результат согласуется 
с недавним корейским исследованием, где компо-
зитная аномальная геометрия ЛЖ ассоциировалась 
с риском смерти (HR = 1,64) [20].

В большинстве опубликованных ранее исследо-
ваний о прогностической значимости геометриче-
ских форм гипертрофии не учитывалось влияние 
массы миокарда [19, 39]. Наши результаты близки 
к данным 8-летнего наблюдения одной из Фремин-
гемских когорт (лица старше 40 лет) и PIUMA Study, 
в которых значение геометрической модели ГЛЖ 
нивелировалось после стандартизации по величине 
абсолютной массы ЛЖ [17, 35], однако в нашей вы-
борке вклад ДС ГЛЖ в риск смерти от ССЗ сохра-
нялся независимого от массы миокарда. Это может 
быть связано с вкладом снижения систолической 
деформации ЛЖ в эксцесс-риск при септальной 
гипертрофии [38] и согласуется с нашими новы-
ми данными о снижении глобального продольного 
стрейна ЛЖ при АГ и особенно неконтролируемой 
АГ независимо от ММ ЛЖ [40].

Ограничения и преимущества исследования
Исследование имеет ряд ограничений. В оценке 

кардиометрии и типировании ГЛЖ возможны по-
грешности измерений. Для их минимизации ЭхоКГ 
выполнялась с соблюдением контроля качества 
и проведением измерений в режиме offlinе одним 
специалистом с высокой intra-reader воспроизводи-
мостью. Для идентификации ГЛЖ применяли значе-
ния отрезных точек, полученные в условно здоровой 
группе, а не более поздние критерии ASE/EACVI, 
что потенциально может затруднить сопоставления. 
Однако референсные критерии были близки (ASE/
EACVI: 115 г/м2 и 95 г/м2; в нашем исследовании: 
124 г/м2 и 100 г/м2 у мужчин и женщин соответ-
ственно) и нет оснований для существенной МИС 
классификации. Кроме того, формирование попу-
ляционно-специфических в типичной российской 
(сибирской) популяции критериев ГЛЖ на основе 
сформированной по стандартным принципам услов-
но здоровой группы представляет один из плюсов 
работы. При разделении на геометрические вари-
анты ГЛЖ объем групп был ограничен, что отрази-
лось в широких доверительных интервалах риска. 
Нельзя исключить повышение коэффициента риска 
ССЗ при ЭД ГЛЖ на большем объеме групп. Одна-
ко маловероятно, что увеличение групп могло бы 
существенно изменить полученные статистически 
значимые коэффициенты риска ССЗ для концентри-
ческих типов ГЛЖ. Количество конечных точек было 
относительно невелико (220 за период наблюдения). 
В то же время эти точки были собраны в крупной 
популяционной когорте (2006 человек) за 12 лет 
наблюдения, использованы стандартные и пере-
крывающиеся источники информации (регистры 
смертности, регистры ИМ и МИ), проанализирован 
спектр специфических исходов (ИМ, фатальный 
ИМ, МИ, смерть от ССЗ, смерть от всех причин) 
и маловероятно, что увеличение исходов могло бы 
повлиять на полученные статистически значимые 
коэффициенты риска.

Настоящая работа представляет первый про-
спективный анализ вклада ГЛЖ в риск ССЗ при 
ультразвуковом фенотипировании крупной россий-
ской популяционной когорты (более 2000 человек) 
с долгосрочным периодом наблюдения (12 лет). 
В исследовании идентифицированы коэффициенты 
индивидуального риска для спектра сердечно-сосу-
дистых исходов в зависимости от ГЛЖ. Кроме того, 
изучено предиктивное значение геометрических ва-
риантов ГЛЖ и сегментарной гипертрофии миокар-
да. В целом полученные новые данные в российской 
популяции (на примере г. Новосибирска) показали 
популяционно-специфические референсные кри-
терии ГЛЖ, близкие к представленным в междуна-
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родных рекомендациях, и определили вклад ГЛЖ 
и ее геометрических вариантов в индивидуальный 
риск ССЗ и смертности.

Заключение
По данным ультразвукового популяционного 

исследования, ГЛЖ встречается примерно у каж-
дого четвертого жителя новосибирской популяции 
25–64 лет при преобладании среди женщин. По-
пуляционно-специфические критерии увеличения 
ИММ составили 124 г/м2 для мужчин и 100 г/м2 для 
женщин. ГЛЖ (по критерию увеличенного ИММ) 
независимо от других факторов увеличивает 12-лет-
ний риск развития ИМ, фатального ИМ, фатальных 
ССЗ и смерти от всех причин в 1,6–2 раза. Среди 
геометрических типов ГЛЖ наиболее неблагопри-
ятное прогностическое значение имеют концентри-
ческая и диспропорционально-септальная формы, 
при этом от 40 до 80 % эксцесс-риска ССЗ и смерти 
при этих типах гипертрофии объясняется вкладом 
массы миокарда, хотя вклад ДС ГЛЖ в риск смерти 
от ССЗ сохранялся независимого от массы миокарда. 
Паттерн сегментарной ГЛЖ на основе 2D-измерений 
увеличивает риск изучаемых исходов в 2–2,5 раза.

Выявленные уровни ОР ССЗ и смертности в за-
висимости от структурных паттернов ГЛЖ опре-
деляют группы и направления вмешательства по 
профилактике развития и прогрессирования этих 
патологических состояний.
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Резюме
Цель исследования — анализ факторов, связанных с эффективностью контроля артериальной ги-

пертензии (АГ) в гипертензивной популяции. Материалы и методы. В анализ включены данные одно-
моментного исследования 334 мужчин и 436 женщин, отобранных из представительной выборки общей 
популяции 25–64 лет в соответствии с критериями АГ. Все обследованные подписывали добровольное 
информированное согласие на участие в исследовании. Использовали стандартный вопросник, состав-
ленный на основе адаптированных международных методик. В ассоциативный анализ включали блоки 
социально-экономических, поведенческих, психосоциальных, медицинских, биологических переменных. 
Критерием эффективного контроля АГ считали выявление артериального давления (АД) < 140/90 мм рт. ст. 
Применяли методы одномерной (χ2, точный тест Фишера, t-test Стьюдента, тест Манна–Уитни) и много-
факторной статистики (логистическая регрессия). Вероятность ошибки < 5 % считали статистически зна-
чимой. Результаты. Независимо от пола прием гипотензивных препаратов был наиболее влиятельным 
фактором, обеспечивающим эффективный контроль АГ в популяции. Серьезным препятствием к дости-
жению целевых уровней АД у женщин было увеличение количества действующих метаболических фак-
торов риска (ФР). С неэффективным контролем АГ ассоциировались: возраст (более значим у мужчин), 
общее ожирение (оба пола), заболевания почек в анамнезе (мужчины), повышенные значения глюкозы 
и триглицеридов (женщины). Блокаторы ангиотензиновых рецепторов, ингибиторы ангиотензинпрев-
ращающего фермента (ИАПФ), симпатолитики/спазмолитики у мужчин и ИАПФ, бета-блокаторы и ди- 
уретики (при уровне достатка «средний» и выше) у женщин ассоциировались с более частым выявлением 
целевых уровней АД. С эффективным контролем АГ также ассоциировались: знание уровня своего холе-
стерина (оба пола), наличие сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), прием статинов, снижение качества 
жизни (трудности в повседневной активности), малоподвижный тип трудовой деятельности и уровень 
достатка у мужчин. Выводы. Полученные данные демонстрируют, что при повышении охвата населе-
ния с АГ гипотензивным лечением увеличение доли лиц, достигающих целевые уровни АД, может быть 
существенным. Другим важнейшим вопросом остается эффективность лечения. Наиболее острой про-



54728(5) / 2022

Эпидемиологические исследования / Epidemiological studies

блемой в этой связи остается коррекция поведенческих факторов — нерационального питания и низкой 
физической активности, приводящих к развитию метаболических нарушений, прежде всего ожирения. 
Полученные данные убеждают в целесообразности мер, способствующих повышению информирован-
ности об основных ФР ССЗ, большей вовлеченности пациентов в управление своими ФР, более частому 
назначению статинов, созданию условий для приема гипотензивных препаратов при так называемых 
«подвижных» типах трудовой деятельности, дальнейшему развитию инфраструктуры для массового за-
нятия спортом, улучшению экономических условий.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, популяция, эффективность, контроль, факторы риска, 
целевые уровни артериального давления
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Abstract
Objective. To analyze determinants and their contribution to efficiency of arterial hypertension (AH) control 

in the hypertensive population. Design and methods. In the cross-sectional study a total of 334 men and 436 
women derived from a representative sample of the general population aged 25–64 years, meeting criteria for 
AH, were examined. All subjects signed voluntary informed consent to participate in the study. A standard 
questionnaire based on adapted international methods was used. The associative analysis included sets of socio-
economic, behavioral, psychosocial, medical and biological variables. We used univariable (χ2, Fisher exact 
test, Student’s t-test, Mann–Whitney test) and multivariable statistics (logistic regression). Effective AH control 
was considered in case of blood pressure (BP) < 140/90 mm Hg. Probabilities of error < 5 % were considered 
statistically significant. Results. Irrespective of gender, use of hypotensive drugs was the most influential factor 
in ensuring effective control of AH in the population. A major barrier to reaching target BP levels in women was 
the number of current metabolic risk factors (RF). Age (more significant in men), general obesity (both sexes), 
history of kidney disease (men), elevated glucose and triglycerides (women) were also associated with ineffective 
AH control. Angiotensine receptor blockers, angiotensin converting enzyme inhibitors (ACEI), sympatholytics/
spasmolythics in men and ACEI, beta-blockers and diuretics (at moderate or higher affluence only) in women 
were associated with a higher probability of reaching BP targets. Knowledge of cholesterol level (both sexes), 
cardiovascular disease, use of statins, reduced quality of life (difficulty with daily activities), sedentary working 
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activity and affluence in men were also associated with effective control of BP. Conclusions. The data obtained 
demonstrate that with an increase in the coverage of the hypertensive population with antihypertensive treatment, 
an increase in the proportion of people reaching the target BP levels may be significant, but still the most important 
issue is the treatment efficiency. The need to correct behavioral factors that lead to the development of metabolic 
disorders, especially obesity, but also other RF, remains the most challenging issue in this regard. The findings 
convince us that it is advisable to take measures to increase awareness of the main cardiovascular disease RF, to 
involve patients more in controlling their RF, to prescribe statins more frequently, to create conditions for taking 
antihypertensive drugs in the so-called “mobile” types of working activity, to keep developing infrastructure for 
mass participation of population in sport activities, and to improve economic conditions.

Key words: arterial hypertension, population, efficiency, control, risk factors, target blood pressure levels

For citation: Kaveshnikov VS, Trubacheva IA, Serebryakova VN. Factors, associated with effective control of arterial hypertension 
in the general working-age population. Arterial’naya Gipertenziya = Arterial Hypertension. 2022;28(5):546–556. doi:10.18705/1607-
419X-2022-28-5-546-556

Введение
Артериальная гипертензия (АГ) остается од-

ним из ведущих модифицируемых факторов риска 
(ФР) сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), воз-
действие на который может приводить к снижению 
смертности населения [1, 2]. Как показывают ис-
следования, проведенные в последние годы, рас-
пространенность АГ в российской популяции оста-
ется высокой, и данная тенденция существенно не 
меняется [2–6].

Под эффективным контролем АГ среди насе-
ления понимается доля лиц, достигающих отно-
сительно безопасные целевые значения артери-
ального давления (АД) среди всех лиц с АГ. По 
данным отечественных исследований, величина 
этого показателя не превышает 14 % у мужчин 
и 31 % у женщин [2], схожие цифры сообщаются 
в отдельных регионах РФ [5, 7, 8]. Эффективность 
контроля АГ во многом зависит от двух составля-
ющих — охвата гипертензивной популяции меди-
каментозным лечением и эффективности терапии 
с точки зрения достижения целевых уровней АД. 
Хотя есть сообщения о положительных тенденциях 
[9], обе проблемы по-прежнему актуальны: только 
половина лиц с АГ получает медикаментозное ле-
чение в популяции РФ, из них примерно половина 
достигает целевых уровней АД [2–4]. Анализ дан-
ных исследования ЭССЕ-РФ 2 не выявил 5-летней 
динамики обсуждаемых показателей [10]. Вместе 
с тем показано, что недостижение целевых уров-
ней АД в ходе медикаментозной терапии является 
неблагоприятным фактором, который вносит су-
щественный вклад в смертность от сердечно-со-
судистых причин в отечественной популяции [11]. 
Таким образом, эффективность контроля АГ среди 
населения — проблема, в которой по-прежнему 
остается ряд нерешенных вопросов.

С точки зрения возможностей для повышения 
эффективности контроля АГ в популяции пред-

ставляют интерес как модифицируемые факторы, 
связанные с данным показателем, так и неизменя-
емые параметры, при наличии которых достижение 
целевых уровней АД менее вероятно. По данным 
отечественных исследований [9, 10, 12–15], с от-
сутствием приема антигипертензивных препаратов 
(АГП) в популяции с АГ ассоциировались: более 
молодой возраст [10, 14], чрезмерное потребление 
алкоголя [12], отсутствие ССЗ [13], курение, неос-
ведомленность о повышенном АД, незнание своего 
АД [14], частота сердечных сокращений (ЧСС) [12] 
и другие, в то время как возраст [12, 15], курение, 
злоупотребление солью [9], наличие ишемической 
болезни сердца (ИБС) [9, 10], заболевания почек, 
перенесенный бронхит [15], ожирение [9, 10, 12], 
гипертриглицеридемия [12], ЧСС [12, 15] и другие 
связывают с неэффективным медикаментозным ле-
чением АГ. Кроме обсуждаемых в литературе пре-
дикторов охвата медикаментозной терапией и ее 
эффективности на современном этапе, также пред-
ставляет интерес совокупность факторов, влияющих 
на формирование показателей контроля АГ среди 
населения.

Цель данной работы — ассоциативный анализ 
факторов, влияющих на формирование показателей 
эффективности контроля АГ в гипертензивной по-
пуляции.

Материалы и методы
В анализ включены данные одномоментного ис-

следования 334 мужчин и 436 женщин, отобранных 
из представительной выборки общей популяции 
25–64 лет, в соответствии с критериями АГ: уро-
вень АД 140/90 мм рт. ст. и более или прием АГП 
в течение не менее двух недель, предшествующих 
стандартному кардиологическому скринингу. Все 
обследованные подписывали добровольное инфор-
мированное согласие на участие в исследовании.  
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Дизайн исследования, способ формирования выбор-
ки подробно приводятся в публикации [5].

Анализировали следующие ассоциативные фак-
торы: возраст, семейный статус, уровень образова-
ния, уровень достатка, количество детей, тип жили-
ща; привычку досаливать пищу, мнение о влиянии 
АГ на здоровье (шкала от 1 до 5); информирован-
ность о повышенном АД и уровне холестерина, зна-
ние своего АД и уровня холестерина, тревогу и/или 
депрессию по шкале HADS; уровень физической 
активности, курение, потребление алкоголя; нали-
чие АГ, ССЗ, сахарного диабета (СД) у ближайших 
родственников; наличие в анамнезе ССЗ (инфаркт 
миокарда, мозговой инсульт, ИБС), аритмий, рев-
матоидного артрита, астмы, бронхита, заболеваний 
почек, СД; индикаторы качества жизни (EUROQOL-
EQ-5D); медикаментозная терапия (бета-блокаторы, 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермен-
та (ИАПФ), блокаторы рецепторов ангиотензина 
II, антагонисты кальциевых каналов, диуретики, 
симпатолитики/спазмолитики (андипал, дибазол, 
папаверин, папазол), АГП центрального действия, 
статины, гипогликемическая терапия); ЧСС, индекс 
массы тела, ожирение, СД, метаболический синдром 
(МС) по критериям IDF, его компоненты, количество 
действующих компонентов МС кроме АГ.

Общий сердечно-сосудистый риск (ССР) опре-
деляли по шкале SCORE для стран с высоким сер-
дечно-сосудистым риском. К очень высокому сер-
дечно-сосудистому риску относили лиц с ССЗ — 
перенесенный инфаркт миокарда, инсульт, ИБС, 
стенокардия; СД с 1 и более ФР ССЗ или поражением 
органов-мишеней, скорость клубочковой фильтрации 
< 30 мл/мин/1,73 м2 или SCORE 10 % и более. К вы-
сокому риску относили значительное повышение 
отдельных ФР: общий холестерин — 8,0 ммоль/л 
и более, АГ 3-й степени, СД без ФР, скорость клу-
бочковой фильтрации 30–59 мл/мин/1,73 м2, или 
SCORE 5–9 %. Группу умеренного риска составили 
лица со SCORE 1–4 %; в группу низкого риска вош-
ли лица со SCORE < 1 %, а также все лица моложе 
40 лет без априорных индикаторов высокого риска.

Низкий уровень физической активности опре-
деляли, как менее 150 минут в неделю умеренной 
или менее 75 минут в неделю интенсивной аэроб-
ной физической нагрузки. Курящими считали лиц, 
выкуривающих хотя бы одну сигарету/папиросу 
в сутки или бросивших курить менее 1 года назад. 
Критериями умеренного и чрезмерного потребления 
алкоголя считали менее 168 и 168 и более грамм эта-
нола в неделю для мужчин и менее 84 и 84 и более 
грамм для женщин соответственно. Избыточным 
потреблением соли считали привычку досаливать 
пищу. Уровень достатка определялся шкалой от  

1 до 5, ранжирующей отклики от «не хватает даже 
на самое необходимое» до «способны покупать та-
кие вещи, как дом, квартиру, дорогой автомобиль» 
соответственно. Под общим ожирением понимали 
индекс массы тела 30 кг/м2 и выше.

Анализ данных осуществляли в пакетах стати-
стических программ SPSS (v.13) и R (v.2.15). Срав-
нение частот проводили с помощью метода χ2, а при 
его неприменимости — точного теста Фишера. Для 
сравнения непрерывных величин использовали t-test 
Стьюдента и тест Манна–Уитни при соответствии 
фактического распределения нормальному и откло-
нении от него соответственно. При определении 
соответствия нормальному распределению опира-
лись на данные визуального анализа гистограммы 
распределения и теста Колмогорова–Смирнова. Для 
анализа взаимосвязей использовали метод множе-
ственной логистической регрессии с прямым по-
шаговым отбором факторов (уровень значимости 
для включения и исключения — 0,05 и 0,1 соот-
ветственно). Возраст и уровень достатка вводились 
в модель в качестве ковариант. Оценивали отноше-
ние шансов выявления целевого уровня АД в об-
следованной выборке в зависимости от значимых 
факторов с поправкой на другие коварианты с 95 % 
доверительным интервалом.

Результаты
Сравнительная характеристика обследованной 

выборки в гендерном аспекте представлена в та-
блице 1. Как видно из таблицы, женская гипертен-
зивная популяция отличалась от мужской по ряду 
параметров: в частности, женщины были старше, 
у них был ниже уровень образования, достатка, 
АД, сердечно-сосудистого риска, они реже кури-
ли, чаще принимали АГП, включая их отдельные 
классы, принимали большее количество АГП, ча-
ще достигали целевые уровни АД; у женщин чаще 
встречалось ожирение.

На первом этапе анализа отдельно для мужчин 
и женщин пошаговым методом построены множе-
ственные регрессионные модели с включением всех 
потенциальных предикторов эффективного контроля 
АГ (табл. 2). В мужской гипертензивной популяции 
(χ2 = 95,5; df = 7; р < 0,001) выявлено 7 факторов, 
статистически значимо связанных с частотой вы-
явления целевых уровней АД. С более высокими 
шансами в данном аспекте в порядке убывания зна-
чимости ассоциировались — прием АГП и статинов, 
снижение качества жизни в измерении «трудности 
в привычной повседневной деятельности», более 
высокий уровень достатка. Обратную ассоциацию 
показали возраст, заболевания почек в анамнезе 
и общее ожирение (табл. 2).
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В женской популяции (χ2 = 142,1; df = 4; р < 
0,001) выявлено меньше предикторов эффективного 
контроля АГ: наиболее значимую прямую связь по-
казал прием АГП, в то время как обратную ассоци-
ацию — количество компонентов МС по критериям 
IDF и возраст соответственно.

Кратко рассмотрим гендерные особенности вкла-
да ведущих факторов модели (табл. 2) в объяснение 
вариации эффективного контроля АГ. У мужчин 
ведущий вклад в вариацию исследуемого показа-
теля вносили «прием гипотензивных препаратов» 
(59,2 χ2), «возраст» (11,4 χ2) и «прием статинов» 
(9,05 χ2). У женщин почти вся вариация в данном 
аспекте объяснялась тремя факторами: «прием ги-
потензивных препаратов», «количество компонентов 
МС по критериям IDF» и «возраст», частный вклад 

которых в общий χ2 составил — 76,9; 59,4 и 5,71 χ2 
соответственно.

С целью выяснения характера ассоциации с эф-
фективностью контроля АГ отдельных фармако-
логических групп АГП и компонентов МС на сле-
дующем этапе исследования пошаговым методом 
были построены поло-специфические модели без 
включения наиболее значимых композитных фак-
торов — «прием гипотензивных препаратов» и «ко-
личество действующих компонентов МС» (табл. 3).

Как видно из таблицы, с более высокими шан-
сами достижения целевых уровней АД у мужчин 
(χ2 = 81,21; df = 14; р < 0,001) ассоциировался при-
ем блокаторов ангиотензиновых рецепторов, сим-
патолитиков/спазмолитиков, ИАПФ и статинов. 
Другими предикторами в данном аспекте были: 

Таблица 1
СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА АНАЛИЗИРУЕМОЙ ВЫБОРКИ

Факторы Мужчины Женщины p

Возраст, m(se)1 50,1 (0,55) 53,4 (0,41) < 0,001

Пол, % 43,4 56,6 –

Систолическое АД, mmHg, m(se) 150,7 (1,04) 144,4 (0,96) < 0,001
Диастолическое АД, mmHg, m(se) 94,3 (0,64) 88,7 (0,52) < 0,001
ЧСС, m(se) 74,3 (0,63) 74,0 (0,54) 0,728
Высшее образование, % 48,5 38,1 0,004
Достаток ниже среднего, % 32,3 53,4 < 0,001
Регулярное курение, % 39,8 9,4 < 0,001
ССЗ, % 20,7 19,0 0,575
Высокий/очень высокий риск, % 63,8 41,3 < 0,001
Гипотензивная терапия, % 49,1 72,5 < 0,001
Гипотензивная терапия (высокий/очень  
высокий риск), % 58,2 80,0 < 0,001

Достижение целевых уровней АД, % 14,7 33,5 < 0,001
ИАПФ, % 26,9 38,7 0,001
Блокаторы ангиотензиновых рецепторов, % 7,2 12,2 0,023
Бета-блокаторы, % 13,8 24,1 < 0,001
Антагонисты кальция, % 9,3 11,2 0,378
Диуретики, % 15,3 25,0 0,001
Симпатолитики/спазмолитики, % 4,5 8,3 0,037
Количество гипотензивных препаратов, m(se) 0,77 (0,05) 1,20 (0,05) < 0,001
Статины/Statins, % 6,0 6,0 0,989
Общее ожирение, % 39,2 47,9 0,016
Число компонентов МС кроме АГ, m(se) 1,99 (0,05) 1,94 (0,05) 0,431
Заболевания почек, % 19,8 25,0 0,086

Примечание: АД — артериальное давление; ЧСС — частота сердечных сокращений; ССЗ — сердечно-сосудистые забо-
левания; ИАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента; МС — метаболический синдром; АГ — артериальная 
гипертензия; среднее (стандартная ошибка среднего).
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снижение качества жизни в измерении «трудности 
в привычной повседневной деятельности», уровень 
достатка, наличие ССЗ, малоподвижный тип трудо-
вой деятельности, знание уровня своего холестерина. 
В свою очередь, общее ожирение, возраст, высшее 
образование и заболевания почек в анамнезе были 
обратно связаны с исследуемым показателем.

У женщин (χ2 = 77,42; df = 10; р < 0,001) в данном 
аспекте прямую ассоциацию показал прием ИАПФ, 
бета-блокаторов и диуретиков (эффект наблюдался 
только при уровне достатка «средний» или выше), 
а также знание уровня своего холестерина. Обратную 
связь продемонстировали общее ожирение, возраст, 
повышенный уровень глюкозы и триглицеридов по 
критериям МС, а также уровень достатка.

Обсуждение
Контроль АГ среди населения остается одной 

из наиболее актуальных проблем общественного 
здоровья. Более чем у половины населения РФ на 
рубеже 45 лет регистрируется АГ [2, 5], лечение ко-
торой начинается с немедикаментозных мер, но во 
многих случаях требуется лекарственная терапия, 
направленная на достижение целевых уровней АД. 
Эффективность контроля АГ в популяции во многом 
зависит от охвата лечением лиц с повышенным АД 

и достижения целевых уровней АД на фоне тера-
пии [10]. Современные исследования показывают 
недостаточный охват населения с АГ медикамен-
тозной терапией, также продолжается поиск мер, 
направленных на повышение эффективности про-
водимого лечения [2–5, 11]. Ассоциативный анализ 
данной проблемы позволяет выяснить, в какой мере 
достижение целевых уровней АД среди населения 
связано с действующими социально-демографиче-
скими, поведенческими и медицинскими фактора-
ми, и помогает выделить направления, требующие 
внимания медицинских специалистов.

В данной работе изучена роль приема АГП и ши-
рокого круга дополнительных характеристик в фор-
мировании показателей эффективности контроля АГ 
в гипертензивной популяции; выявлены отдельные 
АГП и компоненты МС, ассоциированные с дости-
жением целевых уровней АД; показано, что наибо-
лее часто принимаемые группы АГП в популяции 
коррелируют с эффективным контролем АГ только 
у женщин; показана особенность ассоциации диуре-
тиков в зависимости от уровня достатка у женщин; 
показана важнейшая роль в неэффективном контро-
ле АГ увеличения количества метаболических ФР 
у женщин; показана неоднозначная роль физической 
активности на работе у мужчин.

Таблица 2
ФАКТОРЫ, АССОЦИИРОВАННЫЕ С ЭФФЕКТИВНОСТЬЮ КОНТРОЛЯ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ 

ПО ДАННЫМ МНОЖЕСТВЕННОЙ ЛОГИСТИЧЕСКОЙ РЕГРЕССИИ (МОДЕЛЬ 1)

Фактор χ2 ОШ (95 % ДИ) P

Мужчины

Прием гипотензивных препаратов 30,49 42,4 (11,2–160) < 0,001

Прием статинов 8,985 6,15 (1,87–20,1) 0,003

Снижение качества жизни (трудности в привычной 
повседневной деятельности) 6,251 3,27 (1,29–8,27) 0,012

Уровень достатка 4,437 1,50 (1,03–2,18) 0,035

Возраст 10,69 0,93 (0,89–0,97) 0,001

Заболевания почек 6,610 0,25 (0,09–0,72) 0,010

Общее ожирение 6,434 0,36 (0,16–0,79) 0,011

Женщины

Прием гипотензивных препаратов 44,89 18,2 (7,78–42,4) < 0,001

Количество компонентов метаболического 
синдрома по критериям IDF 47,75 0,43 (0,34–0,55) < 0,001

Возраст 5,508 0,96 (0,93–0,99) 0,019

Уровень достатка 1,739 0,84 (0,65–1,09) 0,187

Примечание: ОШ — отношение шансов; ДИ — доверительный интервал; отношение шансов > 1 указывает на прямую, 
а отношение шансов < 1 — на обратную ассоциацию фактора с эффективностью контроля артериальной гипертензии соответ-
ственно; среднее (стандартная ошибка среднего).
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Согласно полученным данным, прием АГП был 
наиболее значимым фактором эффективного контро-
ля АГ как в мужской, так и в женской гипертензив-
ной популяции. Известно, что женщины с АГ чаще 
мужчин принимают гипотензивные препараты [2–5, 
11], и данная закономерность прослеживалась при 
любом уровне сердечно-сосудистого риска [14]. 
Наиболее остро проблема охвата гипотензивной 
терапией стоит среди лиц высокого и очень высо-
кого риска, свыше 40 % мужчин и 20 % женщин из 

которых не принимали АГП в обследованной вы-
борке населения. Особенно тревожная ситуация 
в данном отношении выявлена у мужчин высокого 
риска, получали лечение в которой только 37 % ре-
спондентов [14]. Примечательно, что прием АГП 
отмечался у довольно большого процента обсле-
дованных среднего и низкого риска [14], что также 
имеет значение, так как даже небольшое повышение 
АД делает более вероятным развитие ССЗ в более 
поздние годы жизни [16]. На вероятность приема 

Таблица 3
ФАКТОРЫ, АССОЦИИРОВАННЫЕ С ЭФФЕКТИВНОСТЬЮ КОНТРОЛЯ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ 

ПО ДАННЫМ МНОЖЕСТВЕННОЙ ЛОГИСТИЧЕСКОЙ РЕГРЕССИИ (МОДЕЛЬ 2)

Фактор χ2 ОШ (95 % ДИ) P

Мужчины

Блокаторы ангиотензиновых рецепторов 17,60 12,8 (3,89–42,2) < 0,001
Снижение качества жизни (трудности в привычной 
повседневной деятельности) 12,01 5,04 (2,02–12,6) < 0,001

Уровень достатка 11,26 2,07 (1,35–3,16) < 0,001

ССЗ 9,765 4,41 (1,74–11,2) 0,002

Статины 7,506 6,07 (1,67–22,0) 0,006

Симпатолитики/спазмолитики 5,981 5,63 (1,41–22,5) 0,015

ИАПФ 5,684 2,67 (1,19–5,97) 0,017

Малоподвижный тип трудовой деятельности 5,289 2,58 (1,15–5,78) 0,022

Знание уровня своего холестерина 4,629 2,55 (1,09–2,56) 0,031

Общее ожирение 6,919 0,33 (0,15–0,76) 0,009

Возраст 5,992 0,95 (0,91–0,99) 0,014

Высшее образование 4,889 0,39 (0,17–0,90) 0,027

Заболевания почек 4,794 0,29 (0,10–0,89) 0,029

Женщины

ИАПФ 24,19 3,25 (2,03–5,20) < 0,001

Бета-блокаторы 14,35 2,68 (1,61–4,46) < 0,001

Диуретики:

– достаток ниже среднего 0,316 0,84 (0,45–1,56) 0,574

– достаток средний или выше среднего 6,220 2,58 (1,23–5,44) 0,013

Знание уровня своего холестерина 4,940 1,68 (1,06–2,66) 0,026

Глюкоза крови 5,6 ммоль/л и более 7,824 0,50 (0,30–0,81) 0,005

Возраст 6,772 0,96 (0,94–0,99) 0,009

Общее ожирение 6,370 0,55 (0,34–0,87) 0,012

Триглицериды 1,7 ммоль/л и более 4,602 0,58 (0,35–0,95) 0,032

Уровень достатка 4,494 0,95 (0,91–0,99) 0,034

Примечание: ОШ — отношение шансов; ДИ — доверительный интервал; ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания; 
ИАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента; отношение шансов > 1 указывает на прямую, а отношение шан-
сов < 1 — на обратную ассоциацию фактора с эффективностью контроля артериальной гипертензии, соответственно; среднее 
(стандартная ошибка среднего).
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АГП влияет ряд факторов, среди которых ключевое 
значение имеет информированность о повышенном 
АД [11, 14].

Анализ развернутой модели показал прямые ас-
социации с эффективностью контроля АГ приема 
ИАПФ (оба пола), блокаторов ангиотензиновых 
рецепторов и симпатолитиков/спазмолитиков — 
у мужчин, бета-блокаторов и диуретиков у женщин. 
ИАПФ, бета-блокаторы и диуретики были наиболее 
часто принимаемыми группами АГП в обследован-
ной популяции независимо от пола [5]. Оказалось, 
что диуретики демонстрировали ассоциацию с ис-
следуемым показателем только при уровне достатка 
«средний» или «выше среднего». Согласно действу-
ющим рекомендациям по лечению АГ, данная груп-
па АГП не относится к препаратам первой линии 
и часто назначается в качестве второго или третье-
го препарата. Зависимость эффекта диуретиков от 
уровня достатка не исключает возможности того, 
что по экономическим причинам респонденты мог-
ли принимать АГП данной группы менее регулярно 
или в меньшей дозе.

Мужчины с АГ, принимающие статины, имели 
в 6 раз больше шансов достичь целевых уровней 
АД. Ранее было показано, что гиполипидемическая 
терапия тесно связана с вероятностью приема АГП; 
данная закономерность сохранялась с учетом нали-
чия сердечно-сосудистых осложнений [14]. Также 
прием статинов ассоциировался с более высокой 
вероятностью достижения целевых уровней АД 
у мужчин с АГ, лечащихся медикаментозно [15]. 
Гипотензивная и гиполипидемическая терапия в ка-
честве критериев своей эффективности опирается 
на целевые уровни соответствующих ФР, и вполне 
возможно, что лица, принимающие обе группы пре-
паратов, больше вовлечены в процесс управления 
своими ФР, лучше понимают цель и критерии эф-
фективности лечения, и соответственно с большей 
вероятностью достигают целевых уровней АД.

Снижение качества жизни в измерении «труд-
ности в привычной повседневной деятельности» 
ассоциировалось с более эффективным контролем 
АГ в мужской гипертензивной популяции. Сообща-
ется о снижении качества жизни в гипертензивной 
популяции РФ, принимающей АГП, по сравнению 
с остальными независимо от эффективности лечения 
[17]. Наблюдаемая нами взаимосвязь была актуаль-
ной при поправке на прием АГП. Ранее установлена 
прямая взаимосвязь между снижением качества жиз-
ни в измерении «боль/дискомфорт» с вероятностью 
выявления целевых уровней АД у мужчин, прини-
мающих АГП [15]. Предположительно, пациенты 
могут лечить АГ более эффективно, если снижение 
качества жизни в обсуждаемых измерениях ассоци-

ируют с гипертензией. Природа данной ассоциации, 
вероятно, будет подробнее изучена в дальнейшем.

Выявлена прямая связь между уровнем достат-
ка у мужчин и вероятностью выявления целевых 
значений АД. Хотя гипотеза о взаимосвязи данно-
го показателя с вероятностью приема АГП и более 
эффективного лечения АГ в обследованной популя-
ции ранее не нашла своего подтверждения [14, 15], 
нельзя исключить проблему низкой приверженности 
лечению, которая так или иначе связана с экономи-
ческими факторами [18].

ССЗ показали прямую связь с эффективностью 
контроля АГ у мужчин. Ранее установлена пря-
мая ассоциация перенесенного инфаркта миокарда 
и в меньшей степени мозгового инсульта с шансами 
приема АГП в мужской гипертензивной популяции 
[14], что подтверждают результаты недавних иссле-
дований [10, 13], демонстрирующих ассоциацию 
ИБС с частотой приема АГП. Мы не выявили зна-
чимой связи ССЗ с эффективностью медикаментоз-
ного лечения АГ [15], что несколько контрастирует 
с данными работ [9, 10], согласно которым при на-
личии ИБС вероятность эффективного лечения АГ 
снижалась.

Еще одним фактором, прямо ассоциированным 
с эффективностью контроля АГ у мужчин, был мало-
подвижный тип трудовой деятельности. Ранее мы 
сообщали об обратной ассоциации подвижного типа 
трудовой деятельности с приемом АГП в женской 
гипертензивной популяции [14]. Предположитель-
но, в ситуации, когда при исполнении трудовых 
обязанностей приходится много ходить, вероят-
ность приема АГП может снижаться. Возможно, при 
малоподвижной работе создается больше условий 
для приема АГП. Для прояснения природы данной 
ассоциации нужны дополнительные исследования.

Знание уровня своего холестерина было связано 
с более высокими шансами эффективного контроля 
АГ независимо от пола, что еще раз подтверждает 
важность осведомленности об основных действу-
ющих ФР ССЗ с точки зрения возможности их эф-
фективной коррекции.

Остановимся на факторах, связанных с неэффек-
тивным контролем АГ. С возрастом у представите-
лей обоих полов вероятность достижения целевых 
уровней АД снижалась, но в несколько большей 
мере у мужчин. Следует заметить, что в данную 
ассоциацию существенным образом вмешивается 
наличие гипотензивной терапии, так как, по данным 
грубой оценки, подобная взаимосвязь не выявляется 
[2]. По данным исследований с возрастом респон-
денты принимают АГП чаще, но эффективность 
лечения снижается, причем у мужчин в большей 
степени [10, 12, 14, 15].
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Наличие в анамнезе заболеваний почек ассоци-
ировалось с меньшими шансами достижения целе-
вых уровней АД в мужской популяции, что согласно 
данным, полученным ранее, объясняется негативным 
влиянием данного фактора на эффективность меди-
каментозного лечения АГ [15]. Ренальную патоло-
гию и АГ тесно объединяет проблема хронической 
болезни почек, которая может быть как причиной, 
так и следствием АГ. Полученные данные объяс-
нимы и подтверждают хорошо известную законо-
мерность о том, что нарушение почечной функции 
затрудняет эффективное лечение АГ.

Одним из ведущих предикторов недостижения 
целевых уровней АД у женщин было количество 
компонентов МС по критериям IDF. Следует заме-
тить, что данный фактор был более значимым, чем 
МС или его отдельные компоненты. Из последних 
значимые обратные связи демонстрируют повышен-
ный уровень глюкозы и триглицеридов (по крите-
риям МС), а также общее ожирение, включающее 
в себя почти все случаи абдоминального ожирения. 
У мужчин из компонентов МС наиболее предста-
вительным предиктором неэффективного контроля 
АГ, по-видимому, является ожирение. По данным 
исследований, ожирение значительно снижает эф-
фективность медикаментозного лечения АГ [9, 10, 
12]. В этой связи подчеркивается значимость как 
общего [9, 10, 12], так и абдоминального ожирения 
[10]. Кроме того, сообщалось о значимой роли в дан-
ном аспекте количества действующих компонентов 
МС [15], а также его отдельных составляющих — 
высокого уровня глюкозы и триглицеридов [12]. 
Полученные данные убеждают в том, что важней-
шим препятствием для эффективного контроля АГ 
в женской популяции являются метаболические ФР.

Кратко отметим роль образовательного статуса. 
Согласно полученным данным, у мужчин с выс-
шим образованием целевые уровни АД выявлялись 
с меньшей вероятностью по сравнению с менее 
высоким образовательным статусом. Оказалось, 
что лица с высшим образованием в обследованной 
популяции реже принимали АГП [14], что в неко-
торой мере согласуется с результатами анализа на-
циональной выборки, в которой женщины с менее 
высоким образовательным статусом были более 
склонны к приему АГП, чем лица с высшим обра-
зованием [12].

В качестве ограничений данного исследования 
следует отметить его перекрестный дизайн, не по-
зволяющий рассматривать всю совокупность вы-
явленных ассоциаций с причинно-следственной 
точки зрения. Также в рамках одномоментного ис-
ледования не рассматривается ряд клинических 
характеристик гипотензивной терапии, безусловно, 

важных с точки зрения эффективности контроля 
АГ. Высказанные в данной статье гипотезы носят 
предположительный характер, а выявленные фак-
ты отражают ситуацию в обследованной выборке 
населения и могут не быть в полной мере предста-
вительными для других регионов РФ.

Заключение
Полученные данные демонстрируют, что при 

повышении охвата населения с АГ гипотензивным 
лечением увеличение доли лиц, достигающих целе-
вые уровни АД, может быть существенным, однако 
другим важнейшим вопросом остается эффектив-
ность лечения. Наиболее острой проблемой в этой 
связи остается коррекция поведенческих факторов: 
нерационального питания и низкой физической ак-
тивности, приводящих к развитию метаболических 
нарушений, прежде всего — ожирения. Полученные 
данные убеждают в целесообразности мер, способ-
ствующих повышению информированности об ос-
новных ФР ССЗ, большей вовлеченности пациентов 
в контроль своих ФР, более частому назначению 
статинов, созданию условий для приема гипотен-
зивных препаратов при так называемых «подвиж-
ных» типах трудовой деятельности, дальнейшему 
развитию инфраструктуры для массового занятия 
спортом, улучшению экономических условий.
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Резюме
Актуальность. Артериальная гипертензия (АГ) часто сочетается с сахарным диабетом 2-го типа (СД2), 

является одним из ведущих модифицируемых факторов риска (ФР) сердечно-сосудистых заболеваний, 
фибрилляции предсердий (ФП), хронической болезни почек (ХБП), а прогрессирование почечной дис-
функции служит мощным предиктором дебюта ФП у пациентов с повышенным артериальным давлени-
ем. Нерациональное назначение лекарственных средств (ЛС) является ФР нежелательных лекарственных 
реакций, что особенно значимо для пожилых пациентов и ведет к повышению риска неблагоприятных 
клинических исходов. Цель исследования — проанализировать соответствие фармакотерапии критери-
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ям STOPP/START у коморбидных пациентов пожилого возраста с АГ и сочетанными СД2, ХБП и ФП, 
находящихся на лечении в многопрофильном стационаре. Материалы и методы. Включены данные 
историй болезни 1600 пациентов в возрасте ≥ 65 лет с АГ и/или ФП, поступивших в многопрофильные 
стационары г. Москвы в период с 1 июля 2018 года по 30 июня 2019 года. Пациенты были разделены на 
две группы — (1) АГ в сочетании с ФП (n = 822, женщины — 73 %, медиана возраста 87 [79; 90]) и (2) 
контрольную группу (n = 778, женщины — 79,9 %, медиана возраста 78 [71; 85]) Оценка назначения ЛС 
производилась по STOPP/START критериям. Результаты. Количество пациентов, которым не были на-
значены рекомендованные лекарственные препараты, было статистически значимо (p < 0,001) выше 
в группе АГ + ФП (785 человек, 95,5 %) по сравнению с контрольной группой (623 человека, 80,1 %). Ко-
личество пациентов, которым были назначены потенциально не рекомендованные ЛС, аналогично было 
статистически значимо (p < 0,001) выше в группе АГ + ФП (439, 53,4 %) по сравнению с контрольной 
группой (328, 42,2 %). Наиболее часто встречавшимися START критериями являлись: 1) статины при до-
кументированной истории коронарного, церебрального или периферического сосудистого заболевания 
(в группе АГ + ФП — 672, 81,8 % от количества пациентов в группе; в контрольной группе — 464, 59,6 %; 
p < 0,001); 2) клопидогрел у пациентов с ишемическим инсультом или заболеванием периферических 
сосудов в анамнезе (cсоответственно 324, 39,4 % и 237, 30,5 %; p < 0,001); 3) варфарин/прямые оральные 
антикоагулянты при ФП (в группе АГ + ФП — 294, 35,8 %).

Наиболее часто встречавшимися STOPP критериями являлись: 1) препараты, способные усилить запор 
при хроническом запоре, если имеется более подходящая альтернатива (в группе АГ + ФП — 160, 19,5 % от 
количества пациентов в группе; в контрольной группе — 47,6 %; p < 0,001); 2) ЛС с антихолинергической 
активностью при хроническом запоре (соответственно 111, 13,5 % и 74, 9,5 %; р = 0,013); 3) ингибиторы 
ангиотензинпревращающего фермента или блокаторы рецепторов ангиотензина II у пациентов с гипер-
калиемией (соответственно, 26, 3,2 % и 94, 12,1 %; р < 0,001). Сходные результаты были получены при 
анализе подгрупп АГ + ФП с сопутствующим СД2, ХБП и без таковых. Выводы. Полученные результа-
ты диктуют необходимость оптимизации фармакотерапии у пациентов пожилого и старческого возрас-
та с АГ и сочетанными заболеваниями в условиях стационара. На практике чаще встречаются START 
критерии, а не STOPP; то есть в реальности чаще не производится назначения необходимых ЛС там, где 
они показаны, и относительно редко назначаются препараты с неблагоприятным профилем безопасности 
у пациентов пожилого и старческого возраста.

Ключевые слова: пожилой возраст, коморбидность, артериальная гипертензия, фибрилляция пред-
сердий, STOPP/START критерии, фармакотерапия, нежелательные лекарственные реакции
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Шастина В. Р., Горбатенкова С. В., Черняева М. С., Остроумова О. Д., Сычев Д. А. Анализ структуры лекарственных назначений 
у пациентов с артериальной гипертензией и фибрилляцией предсердий в условиях коморбидности и их соответствие критериям 
STOPP/START. Артериальная гипертензия. 2022;28(5):557–572. doi:10.18705/1607-419X-2022-28-5-557-572
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Abstract
Background. Arterial hypertension (AH) is often associated with type 2 diabetes mellitus (DM2), is one of the 

leading modifiable risk factors for cardiovascular disease, atrial fibrillation (AF), chronic kidney disease (CKD). 
Progression of renal dysfunction is a powerful predictor of the onset of AF in patients with high blood pressure. 
Irrational prescription of drugs is a risk factor for adverse drug reactions, which is especially important for elderly 
patients and leads to an increased risk of adverse clinical outcomes. Objective. To analyze the concordance of 
pharmacotherapy with the STOPP/START criteria in comorbid elderly patients with AH and combined DM2, 
CKD and AF treated in a multidisciplinary hospitals. Design and methods. Included data from medical records 
of 1600 patients aged ≥ 65 years with AH and/or AF admitted to multidisciplinary hospitals in Moscow from 
July 1, 2018 to June 30, 2019. Patients were divided into two groups — (1) AH in combination with AF (n = 
822, women — 73 %, median age 87 [79; 90]) and (2) control group (n = 778, women — 79,9 %, median age 78 
[71; 85]) Evaluation of the appointment of drugs was made according to the “STOPP/START” criteria. Results. 
The number of patients who were not prescribed the recommended drugs was statistically significant (p < 0,001) 
and higher in the AH + AF group (785 people, 95,5 %) compared to the control group (623 people, 80,1 %). The 
number of patients who were prescribed potentially non-recommended drugs was similarly statistically significant 
(p < 0,001) higher in the AH + AF group (439, 53,4 %) compared to the control group (328, 42,2 %). The most 
common START criteria were: 1. Statins with a documented history of coronary, cerebral or peripheral vascular 
disease (in the AH + AF group — 672, 81,8 % of the number of patients in the group; in the control group — 464, 
59,6 %; p < 0,001) 2. Clopidogrel in patients with ischemic stroke or a history of peripheral vascular disease 
(c respectively, 324, 39,4 % and 237, 30,5 %; p < 0,001) 3. Warfarin/direct oral anticoagulants in AF (in the group 
AG + FP — 294, 35,8 %). The most common STOPP criteria were: 1. Drugs that can increase constipation in 
chronic constipation, if there is a more suitable alternative (in the AH + AF group — 160, 19,5 % of the number of 
patients in the group; in the control group — 47,6 %; p < 0,001). 2. Drugs with anticholinergic activity in chronic 
constipation (respectively, 111, 13,5 % and 74, 9,5 %; p = 0,013). 3. Angiotensin-converting enzyme inhibitors 
or angiotensin II receptor blockers in patients with hyperkalemia (respectively, 26, 3,2 % and 94, 12,1 %; p < 
0,001). Similar results were obtained in the analysis of subgroups of AH + AF with concomitant DM2, CKD and 
without them. Conclusions. The results obtained dictate the need to optimize pharmacotherapy in elderly and 
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ) является одним 

из ведущих модифицируемых факторов риска (ФР) 
сердечно-сосудистых заболеваний, и ее распростра-
ненность и тяжесть увеличиваются с возрастом [1]. 
Так, в возрасте до 60 лет АГ в среднем встречает-
ся у 27 % у пациентов, а в популяции пациентов 
65 лет и старше ее распространенность достигает 
70 % [2–5]. И по прогнозам встречаемости АГ будет 
продолжать расти по мере общемирового тренда 
к старению населения [1].

Возраст представляет собой один из централь-
ных ФР увеличения количества у пациента соче-
танных заболеваний, то есть бремени полимор-
бидности [6, 7]. Наличие сочетанных заболеваний 
ведет к сложностям в выборе оптимальной страте-
гии терапии, увеличению количества назначаемых 
лекарственных средств (ЛС) — полипрагмазии, 
амплификации риска преждевременной смерти, 
инвалидизации и существенно снижает качество 
жизни пациентов [8].

Одним из тесно взаимосвязанных с АГ заболева-
ний, прежде всего за счет наличия большого количе-
ства общих ФР, является сахарный диабет 2-го типа 
(СД2), который автоматически переводит пациента 
в категорию высокого/очень высокого сердечно-со-
судистого риска, существенно ухудшает прогноз 
больных и повышает показатели их смертности бо-
лее чем в 7 раз [9, 10]. АГ способствует развитию 
и прогрессированию микро- и макрососудистых ос-
ложнений СД2, усугубляет ассоциированные с ним 
поражения сердца и почек, способствуя развитию 
сердечной недостаточности и хронической болезни 
почек (ХБП) [11]. В действующих клинических ре-
комендациях по АГ [9] в раздел ассоциированных 
клинических состояний впервые внесена фибрил-
ляция предсердий (ФП), которая также несет за со-
бой ухудшение прогноза для пациента, особенно 
пожилого возраста, прежде всего в силу повышения 
риска развития когнитивных нарушений, хрониче-
ской сердечной недостаточности и кардиоэмболи-
ческого подтипа инсульта. АГ представляет собой 
одно из наиболее распространенных сочетанных 

very old patients with AH and comorbidities in a hospital setting. In practice, START criteria are more common 
than STOPP, that is, in reality, the necessary drugs are often not prescribed where they are indicated and drugs 
with an unfavorable safety profile are prescribed relatively rarely in elderly and senile patients.

Key words: old age, comorbidity, arterial hypertension, atrial fibrillation, STOPP/START criteria, 
pharmacotherapy, adverse drug reactions
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заболеваний и ФР у пациентов с ФП, встречаясь 
у них в 49–90 % случаев [12].

Как известно, АГ также является важным ФР 
развития ХБП, а прогрессирование почечной дис-
функции служит мощным предиктором дебюта ФП 
у пациентов с повышенным артериальным давле-
нием, независимо от наличия гипертрофии левого 
желудочка и дилатации левого предсердия [12]. 
Аналогичным образом СД2 и АГ существенно по-
вышают риск ХБП: на долю СД приходится 40 % 
случаев терминальной стадии почечной недоста-
точности, а еще приблизительно 30 % случаев по-
следней связаны с АГ [13].

Таким образом, не вызывает сомнений необходи-
мость повышения эффективности стратегий ведения 
коморбидных пациентов с АГ с сочетанным СД2, 
ФП и ХБП, особенно среди пациентов пожилого 
возраста. Согласно современным подходам, в такой 
ситуации на первый план выходит пациент-ориен-
тированный подход взамен традиционного нозоло-
гического принципа назначения терапии, а также 
необходимость борьбы с полипрагмазией [14, 15].

На сегодняшний день разработан ряд «инстру-
ментов», позволяющих оптимизировать фармако-
терапию у пациентов пожилого возраста и сни-
зить риски полипрагмазии [15]. Среди них одними 
из наиболее удобных и применимых в условиях 
клинической практики являются критерии STOPP 
(The Screening Tool of Older Persons’ Prescriptions) 
и START (The Screening Tool to Alert Doctors to the 
Right Treatment) [16], которые рекомендованы для 
выявления пожилых пациентов, находящихся в груп-
пе риска нежелательных реакций в виду нерацио-
нально назначенной фармакотерапии, уменьшения 
количества одновременно назначаемых ЛС и тем 
самым — оптимизации медикаментозного лечения 
в данной группе больных.

Целью настоящей работы явился анализ соот-
ветствия фармакотерапии критериям STOPP/START 
у коморбидных пациентов пожилого возраста с АГ 
и сочетанными СД2, ХБП и ФП, находящихся на 
лечении в многопрофильном стационаре.
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Материалы и методы
Исследование представляло собой ретроcпек-

тивный анализ историй болезни двух многопро-
фильных стационаров г. Москвы, в которых, помимо 
прочего, имелся плановый канал госпитализации. 
В работу вошли данные историй болезни 1600 па-
циентов в возрасте 65 лет и старше, страдающих АГ 
и проходивших стационарное лечение в терапевти-
ческом, кардиологическом, неврологическом и эн-
докринологическом отделении в период с 01 июля 
2018 по 30 июня 2019 года. Критериями включения 
являлись: 1) наличие АГ и/или ФП; 2) возраст паци-
ентов на момент поступления в стационар ≥ 65 лет. 
В исследование последовательно включались данные 
всех пациентов, госпитализированных за указанный 
временной период и удовлетворяющих описанным 
критериям включения. В рамках работы проводил-
ся анализ соответствия лекарственных назначений 
критериям STOPP/START [15].

Статистическая обработка результатов выпол-
нялась в программном пакете IBM SPSS Statistics 
23. Нормальность распределения полученных па-
раметров оценивалась посредством критерия Ша-
пиро–Уилка. Описание выборки для ненормально 
распределенных переменных проводилось в виде 
расчета медианы (Ме) и интерквартильного раз-
маха в виде 25 и 75 процентилей (С25 и С75), для 
нормально распределенных переменных — путем 
определения среднего значения (M) и стандартного 
отклонения (standard deviation, SD). Категориаль-
ные переменные оценивали с помощью точного 
критерия Фишера. Оценка различий ненормально 
распределенных показателей проводилась с помо-
щью U-критерия Манна–Уитни, различия между 
переменными, распределение которых подчинялось 
нормальному распределению, анализировали с ис-
пользованием t-критерия Стьюдента. Статистически 
значимыми считали значения p < 0,05.

Результаты
За период с 1 июля 2018 года по 30 июня 2019 го-

да в терапевтическое, кардиологическое, невроло-
гическое и эндокринологическое отделения много-
профильных стационаров г. Москвы поступило 1600 
пациентов в возрасте 65 лет и старше, имевших АГ, 
в том числе с ФП. На первом этапе все пациенты 
были разделены на две группы: (1) больные с нали-
чием АГ в сочетании с ФП и (2) контрольная груп-
па — пациенты с прочими вариантами сопутству-
ющих заболеваний и их сочетаний, но не имеющие 
ФП. Характеристика групп пациентов представлена 
в таблице 1.

В группе пациентов с АГ в сочетании с ФП, по 
сравнению с контрольной группой, пациенты были 

статистически старше, имели более высокий уровень 
креатинина крови, более низкую скорость клубочко-
вой фильтрации, у них статистически значимо чаще 
встречались ХБП 3а стадии, хроническая сердечная 
недостаточность, анемия, язвенная болезнь желудка 
и/или двенадцатиперстной кишки, инсульт и ин-
фаркт миокарда в анамнезе. В контрольной группе 
обращает на себя внимание статистически значимо 
более высокая частота СД2 и ожирения. Максималь-
ное количество одновременно назначенных пре-
паратов было больше в основной группе (7 [6; 9]) 
по сравнению с контрольной (7 [5; 9]) (p < 0,001).

В основной группе пациентов было обнаружено 
статистически значимо большее количество STOPP 
и START критериев. Сравнительная характеристи-
ка наиболее часто встречающихся критериев STOP 
и START (частота которых составляет ≥ 10 % как 
минимум в одной из групп) представлена в табли-
цах 2 и 3.

Среди проанализированных данных историй 
болезни в число самых часто встречающихся кри-
териев STOPP в группе АГ + ФП входит назначе-
ние при хроническом запоре ЛС, которые способны 
его усилить (160 критериев [19,5 %]), а также ис-
пользование ингибиторов ангиотензинпревраща-
ющего фермента (ИАПФ) или блокаторов рецепто-
ров ангиотензина II у пациентов с гиперкалиемией  
(26 критериев [3,2 %]). В контрольной группе чаще 
всего отмечалось назначение ИАПФ или блокаторов 
рецепторов ангиотензина II у пациентов с гипер-
калиемией (94 критерия [12,1 %]) и использование 
препаратов сульфонилмочевины длительного дей-
ствия (глибенкламид, хлорпропамид, глимепирид) 
при СД2 (80 критериев, [10,3 %]).

Среди наиболее часто встречаемых критериев 
START в обеих группах можно отметить отсутствие 
назначения статинов пациентам, имеющим в анам-
незе коронарные, церебральные или периферические 
сосудистые заболевания (в группе с АГ + ФП — 
672 критерия [81,8 %], в контрольной группе — 34 
[59,6 %]), а также отсутствие клопидогрела у паци-
ентов с ишемическим инсультом или заболеванием 
периферических сосудов в анамнезе (в группе с АГ 
+ ФП — 324 [39,4 %], в контрольной группе — 237 
[30,5 %]). Кроме того, в группе пациентов с АГ + 
ФП наблюдается довольно высокая распространен-
ность неназначения варфарина / прямых оральных 
антикоагулянтов (ПОАК) при ФП (294 [35,8 %]). 
Здесь важно также отметить, что среди пациентов 
с ФП противопоказаний к назначению варфарина/
ПОАК не имелось.

На втором этапе исследования мы провели ана-
лиз частоты и структуры STOPP/START критериев 
в зависимости от наличия сопутствующего СД2 
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Таблица 1
ИСХОДНАЯ СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ГРУПП

Критерий
Группа 1
АГ + ФП 
(n = 822)

Группа 2
Контроль 
(n = 778)

Р

Средний возраст, лет, Ме [Q1; Q3] 87 [79; 90] 78 [71; 85] < 0,001*

Женщины, абс. (%) / мужчины, абс. (%) 600 (73 %)/
222 (27 %)

622 (79,9 %) /
156 (20,1 %) 0,001*

ИМТ, кг/м2 Ме [Q1; Q3] 28 [24,8; 31,6] 29,4 [25,7; 33,1] < 0,001*

САД, мм рт. ст., Ме [Q1; Q3] 140 [130; 150] 140 [130; 150] 0,975

ДАД, мм рт. ст., Ме [Q1; Q3] 80 [80; 80] 80 [80; 85] 0,065

ЧСС, уд/мин, Ме [Q1; Q3] 78 [68; 89] 76 [68; 85] 0,036*
Креатинин, мкмоль/л, Ме [Q1; Q3] 95,4 [83,5; 110] 92,7 [80,2; 107] 0,002*
СКФ, мл/мин/1,73 м2, Ме [Q1; Q3] 52 [43; 60] 54,2 [44; 65,3] < 0,001*
Калий, ммоль/л, Ме [Q1; Q3] 4,5 [4,2; 4,9] 4,4 [4,1; 4,7] 0,009*
Общий холестерин, ммоль/л, Ме [Q1; Q3] 4,7 [4; 5,6] 5,1 [4,1; 6,0] < 0,001*
Глюкоза, ммоль, Ме [Q1; Q3] 5,2 [4,8; 6,0] 6,6 [5,4; 7,9] < 0,001*
Гемоглобин, г/л, 122 [111; 134] 125 [115; 136] 0,001*
Тромбоциты, 109/л, 212 [176; 261] 224,5 [164,3; 284] 0,491
Общий белок, г/л, 68,1 [64,7; 71,1] 69,2 [65,5; 62,6] 0,571
Аланинаминотрансфераза, Ед/л 14 [10; 21] 17 [11,8; 26] 0,001*
Аспартатаминотрансфераза, Ед/л 20 [17; 24,3] 19 [15; 24,3] 0,208
Билирубин общий, мкмоль/л 13,2 [9,1; 17,7] 11,7 [7,9; 18,1] 0,689
Билирубин прямой, мкмоль/л 3 [2,2; 4,1] 2,6 [1,8; 3,9] 0,872
Билирубин непрямой, мкмоль/л 9,7 [6,6; 13,8] 8,4 [5,8; 14,1] 0,858
АГ, абс. (%) 822 (100 %) 778 (100 %) –
Пароксизмальная форма ФП, абс. (%) 361 (43,9 %) 0 –
Постоянная форма ФП, абс. (%) 402 (48,9 %) 0 –
Персистирующая форма ФП, абс. (%) 59 (7,2 %) 0 –
Средний балл по CHA(2) DS(2)-VASc, 
баллы, Ме [Q1; Q3] 6 [5; 7] – –

Средний балл по HAS-BLED, 
баллы, Ме [Q1; Q3] 3 [3; 4] – –

ХБП IIIа стадия, абс. (%) 344 (41,8 %) 267 (35,2 %) 0,006*
ХБП IIIб стадия, абс. (%) 221 (26,9 %) 181 (23,3 %) 0,095
ХБП IV стадия, абс. (%) 45 (5,5 %) 29 (3,7 %) 0,096
ХБП V стадия, абс. (%) 4 (0,5 %) 2 (0,3 %) 0,733
ИБС: стенокардия, абс. (%) 267 (3,5 %) 316 (40,6 %) < 0,001*
ПИКС, абс. (%) 270 (32,8 %) 188 (24,2 %) < 0,001*
ОНМК в анамнезе, абс. (%) 278 (33,8 %) 164 (21,1 %) < 0,001*
ХСН ФК I–IV NYHA, абс. (%) 788 (95,9 %) 451 (58 %) < 0,001*
ХСН ФК I NYHA, абс. (%) 75 (9,1 %) 91 (11,7 %) 0,101
ХСН ФК II NYHA, абс. (%) 622 (75,7 %) 339 (43,6 %) < 0,001*
ХСН ФК III NYHA, абс. (%) 84 (10,2 %) 18 (2,3 %) < 0,001*
ХСН ФК IV NYHA, абс. (%) 7 (0,9 %) 3 (0,4 %) 0,387
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и стадии ХБП. При анализе подгрупп были получены 
результаты, сходные с аналогичными на первом эта-
пе работы. Для пациентов с ХБП и без таковой рас-
пределение наиболее часто встречающихся STOPP 
и START критериев (частота которых составляет ≥ 
10 % как минимум в одной из групп) представлено 
в таблицах 4 и 5, для пациентов с СД2 и без тако-
вого в таблицах 6 и 7.

Обсуждение
Нерациональное назначение ЛС является ФР 

нежелательных лекарственных реакций, что осо-

бенно значимо для пожилых пациентов (то есть 
относящихся к возрастной категории 65 лет и стар-
ше) и ведет к повышению риска неблагоприятных 
клинических исходов [17]. Как указывалось выше, 
пожилые лица особенно восприимчивы к ятроген-
ным осложнениям ввиду изменения процессов био-
трансформации и элиминации ЛС, а также возраст-
ассоциированного увеличения числа сопутствую-
щих заболеваний, особое значение среди которых 
имеет АГ, представляющая собой одновременно 
и самостоятельное заболевание и ФР развития 
прочих ассоциированных клинических состояний, 

Критерий
Группа 1
АГ + ФП 
(n = 822)

Группа 2
Контроль 
(n = 778)

Р

Варикозная болезнь вен нижних конечностей, 
абс. (%) 250 (30,4 %) 131 (16,8 %) < 0,001*

Заболевания периферических артерий, абс. (%) 121 (14,7 %) 101 (13 %) 0,315
Язвенная болезнь желудка и (или) ДПК, 
абс. (%) 145 (17,6 %) 78 (10 %) < 0,001*

ДГПЖ, абс. (%) 126 (56,8 %) 63 (40,4 %) < 0,001*
СД, абс. (%) 270 (32,8 %) 752 (96,7 %) < 0,001*
Анемия, абс. (%) 240 (29,2 %) 112 (14,4 %) < 0,001*
Ожирение I–III cт., абс. (%) 301 (36,6 %) 347 (45,5 %) 0,001*
Ожирение I ст., абс. (%) 200 (24,3 %) 215 (27,6 %) 0,132
Ожирение II ст., абс. (%) 70 (8,5) 98 (12,6 %) 0,008*
Ожирение III ст., абс. (%) 31 (3,8 %) 39 (5 %) 0,225
Избыточная масса тела, абс. (%) 305 (37,1 %) 243 (31,2 %) 0,013*
Дефицит массы тела, абс. (%) 12 (1,5 %) 6 (0,8 %) 0,192
Индекс коморбидности по Charlson, 
баллы, Ме [Q1; Q3] 7 [6; 8] 6 [5; 8] 0,015*

Максимальное количество одновременно 
назначенных препаратов (в среднем 
у одного пациента), Ме [Q1; Q3]

7 [6; 9] 7 [5; 9] < 0,001*

Количество пациентов, у которых выявлены 
критерии START, абс. (%) 785 (95,5 %) 623 (80,1 %) < 0,001*

Количество пациентов, у которых выявлены 
критерии STOPP, абс. (%) 439 (53,4 %) 328 (42,2 %) < 0,001*

Общее количество обнаруженных критериев 
START, абс. 2146 1542 < 0,001*

Общее количество обнаруженных критериев 
STOPP, абс. 727 633 < 0,001*

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; ИМТ — индекс массы тела; САД — си-
столическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; ЧСС — частота сердечных сокращений; 
СКФ — скорость клубочковой фильтрации; ХБП — хроническая болезнь почек; ИБС — ишемическая болезнь сердца; ПИКС — 
постинфарктный кардиосклероз; ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения; ХСН — хроническая сердечная не-
достаточность; ФК — функциональный класс; NYHA — New York Heart Association (Нью-Йоркская ассоциация кардиологов); 
ДПК — двенадцатиперстная кишка; ДГПЖ — доброкачественная гиперплазия предстательной железы; СД — сахарный диабет; 
* — различия между группами статистически значимы.

Продолжение таблицы 1
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Таблица 2
НАИБОЛЕЕ ЧАСТО ВСТРЕЧАВШИЕСЯ STOPP КРИТЕРИИ В ГРУППЕ ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ 

ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ И В КОНТРОЛЬНОЙ ГРУППЕ

Критерий

Группа 
АГ + ФП абс. 

(% всех обнару‑
женных критериев 

STOPP;% от общего 
количества больных 

группы)

Контрольная 
группа абс. (% всех 
обнаруженных кри‑
териев STOPP; % от 
общего количества 
больных группы)

Р

Препараты, способные усилить запор (напри-
мер, антихолинергические препараты; пе-
роральные железосодержащие препараты; 
опиаты; верапамил; антациды, содержащие 
алюминий) при хроническом запоре, если име-
ется более подходящая альтернатива

160 (22 %; 19,5 %) 47 (7,4 %; 6 %) < 0,001*

ЛС с антихолинергической активностью при 
хроническом запоре (риск усиления запоров) 111 (15,3 %;13,5 %) 74 (11,7 %;9,5 %) 0,013*

ИАПФ или блокаторы ангиотензиновых рецеп-
торов у пациентов с гиперкалиемией 26 (3,6 %; 3,2 %) 94 (14,8 %; 12,1 %) < 0,001*

Препараты сульфонилмочевины длительного 
действия (глибенкламид, хлорпропамид, гли-
мепирид) при СД2 (риск длительной гипогли-
кемии)

22 (3 %; 2,7 %) 80 (12,6 %; 10,3 %) < 0,001*

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; ЛС — лекарственные средства; ИАПФ — ин-
гибиторы ангиотензинпревращающего фермента; СД2 — сахарный диабет; * — различия между группами статистически значимы.

Таблица 3
НАИБОЛЕЕ ЧАСТО ВСТРЕЧАВШИЕСЯ START КРИТЕРИИ В ГРУППЕ ПАЦИЕНТОВ 

С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ И В КОНТРОЛЬНОЙ ГРУППЕ

Критерий

Группа 
АГ + ФП абс. 

(% всех обнару‑
женных критери‑

ев START;% от 
общего количества 
больных группы)

Контрольная 
группа абс.  

(% всех обнару‑
женных критери‑

ев START;% от 
общего количества 
больных группы)

Р

Статины при документированной истории коронар-
ного, церебрального или периферического сосудисто-
го заболевания, где функциональный статус пациен-
та остается независимым при повседневной жизни, 
а ожидаемая продолжительность жизни — более 5 лет

672 (31,3 %; 81,8 %) 464 (30,1 %; 59,6 %) < 0,001*

Клопидогрел у пациентов с ишемическим 
инсультом или заболеванием периферических 
сосудов в анамнезе

324 (15,1 %; 39,4 %) 237 (15,4 %; 30,5 %) < 0,001*

Варфарин/ПОАК при ФП 294 (13,7 %; 35,8 %) – < 0,001*
Бета-адреноблокаторы при стабильной стенокардии 158 (7,4 %; 19,2 %) 80 (5,2 %; 10,3 %) < 0,001*
Витамин D у пожилых пациентов (выходящих 
из дома) с остеопенией или падениями в анамнезе 132 (6,2 %; 16,1 %) 66 (4,3 %; 8,5 %) < 0,001*

Аспирин при ИБС с синусовым ритмом 25 (1,2 %; 3 %) 132 (8,6 %; 17 %) < 0,001*

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; ПОАК — прямые оральные антикоагулян-
ты; ИБС — ишемическая болезнь сердца; * — различия между группами статистически значимы.
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Таблица 4
НАИБОЛЕЕ ЧАСТО ВСТРЕЧАВШИЕСЯ STOPP КРИТЕРИИ В ГРУППЕ ПАЦИЕНТОВ 

С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ НАЛИЧИЯ СОПУТСТВУЮЩЕЙ ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ ПОЧЕК

  

Критерий

Группа АГ + ФП 
в сочетании с ХБП 

С3а, С3б, С4, С5
абс. (% от общего 

количества больных 
группы), n = 596

Группа 
АГ + ФП без ХБП
абс. (% от общего 

количества 
больных 

группы), n = 206

Р

Препараты, способные усилить запор (например, 
антихолинергические препараты; пероральные 
железосодержащие препараты; опиаты; верапамил; 
антациды, содержащие алюминий) при хроническом 
запоре, если имеется более подходящая альтернатива

130
(22 %)

26
(13 %) 0,005*

ЛС с антихолинергической активностью 
при хроническом запоре (риск усиления запоров)

86
(14 %)

21
(10 %) 0,137

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; ХБП — хроническая болезнь почек; ЛС — 
лекарственные средства; * — различия между группами статистически значимы.

Таблица 5
НАИБОЛЕЕ ЧАСТО ВСТРЕЧАВШИЕСЯ START КРИТЕРИИ 

В ГРУППЕ ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ 
И ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ В ЗАВИСИМОСТИ 

ОТ НАЛИЧИЯ СОПУТСТВУЮЩЕЙ ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ ПОЧЕК

Критерий

Группа АГ + ФП 
в сочетании с ХБП 

С3а, С3б, С4, С5
абс. (% от общего 
количества боль‑

ных группы), 
n = 596

Группа АГ + ФП 
без ХБП абс. 
(% от общего 
количества 

больных 
группы), n=206

Р

Статины при документированной истории коронарного, 
церебрального или периферического сосудистого 
заболевания, где функциональный статус пациента 
остается независимым при повседневной жизни, 
а ожидаемая продолжительность жизни — более 5 лет

494
(83 %)

106
(51,5 %) < 0,001*

Клопидогрел у пациентов с ишемическим инсультом 
или заболеванием периферических сосудов в анамнезе

244
(41 %)

70
(34 %) 0,078

Варфарин/ПОАК при ФП 216 (36 %) 66 (32 %) 0,276

Бета-адреноблокаторы при стабильной стенокардии 114
(19 %)

43
(21 %) 0,586

Витамин D у пожилых пациентов (выходящих из дома) 
с остеопенией или падениями в анамнезе

94
(16 %)

33
(16 %) 0,933

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; ХБП — хроническая болезнь почек;  
ПОАК — прямые оральные антикоагулянты; * — различия между группами статистически значимы.



566

Оригинальная статья / Original article

28(5) / 2022

Таблица 6
НАИБОЛЕЕ ЧАСТО ВСТРЕЧАВШИЕСЯ STOPP КРИТЕРИИ В ГРУППЕ ПАЦИЕНТОВ 

С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ НАЛИЧИЯ СОПУТСТВУЮЩЕГО САХАРНОГО ДИАБЕТА 2-ГО ТИПА

Критерий

Группа АГ + ФП 
в сочетании с СД2
абс. (% от общего 
количества боль‑
ных группы), n = 

270

Группа АГ + ФП 
без СД2

абс. (% от общего 
количества больных 

группы), n = 552

Р

1. Препараты, способные усилить запор (напри-
мер, антихолинергические препараты; 
пероральные железосодержащие препараты; 
опиаты; верапамил; антациды, содержащие 
алюминий) при хроническом запоре, если имеется 
более подходящая альтернатива

39
(14,4 %)

121
(22 %) 0,018*

2. ЛС с антихолинергической активностью 
при хроническом запоре (риск усиления запоров)

29
(11 %)

82
(15 %) 0,105

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; СД2 — сахарный диабет 2-го типа; ЛС — 
лекарственные средства; * — различия между группами статистически значимы.

Таблица 7
НАИБОЛЕЕ ЧАСТО ВСТРЕЧАВШИЕСЯ START КРИТЕРИИ В ГРУППЕ ПАЦИЕНТОВ 

С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ НАЛИЧИЯ СОПУТСТВУЮЩЕГО САХАРНОГО ДИАБЕТА 2-ГО ТИПА

Критерий

Группа АГ + ФП 
в сочетании с СД2
абс. (% от общего 

количества 
больных группы), 

n = 270

Группа АГ + ФП 
без СД2

абс. (% от общего 
количества 

больных группы), 
n = 552

Р

Статины при документированной истории 
коронарного, церебрального или периферического 
сосудистого заболевания, где функциональный статус 
пациента остается независимым при повседневной 
жизни, а ожидаемая продолжительность жизни — 
более 5 лет

195
(72,2 %)

477
(86 %) < 0,001*

Варфарин при ФП 110 (41 %) 184 (33 %) 0,029*

Клопидогрел у пациентов с ишемическим инсультом 
или заболеванием периферических сосудов в анамнезе

88
(32 %)

236
(43 %) 0,04*

Бета-адреноблокаторы при стабильной стенокардии 53
(19 %)

106
(19 %) 0,884

Витамин D у пожилых пациентов (выходящих из дома) 
с остеопенией или падениями в анамнезе

38
(14 %)

94
(17 %) 0,278

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; СД2 — сахарный диабет 2-го типа; * — 
различия между группами статистически значимы.
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в том числе ХБП и ФП (которая в настоящее время 
рассматривается в числе симптоматических забо-
леваний у пациентов с АГ) [9, 14]. Не менее зна-
чимой проблемой современного здравоохранения 
является СД2 с его неуклонно растущей распро-
страненностью, взаимосвязью с исключительно 
высоким сердечно-сосудистым риском, прогрес-
сивным поражением органов-мишеней, включая 
сердце, сосудистое русло и почки [10]. Неблаго-
приятные лекарственные реакции в той или иной 
степени входят в число причин госпитализаций 
пожилых пациентов примерно в 30 % случаев, зна-
чительно повышают частоту обращений больных 
за неотложной медицинской помощью и повышают 
госпитальную заболеваемость и смертность [18].

Ввиду высокой значимости аспектов безопас-
ности фармакотерапии в гериатрической популяции 
пациентов проводится активная работа по разра-
ботке алгоритмов, позволяющих выявить нерацио-
нальные стратегии фармакотерапии у пожилых лиц 
и своевременно их скорректировать. В частности, 
в 2010 году были опубликованы STOPP/START кри-
терии, разработанные специально для использования 
в рамках клинической практики и отличающиеся 
большей чувствительностью в отношении оши-
бок назначения ЛС у пожилых больных, по срав-
нению с имевшимися ранее инструментами [19]. 
В 2014 году данные критерии были пересмотрены 
и обновлены, что повысило их диагностическую 
точность и удобство применения в практической 
деятельности [20].

Исходя из представленных выше данных, нами 
проведено исследование по анализу лекарственных 
назначений и их соответствию критериям STOPP/
START у пациентов в возрасте 65 лет и старше, го-
спитализированных в многопрофильные стационары 
(терапевтическое, кардиологическое, эндокрино-
логическое, неврологическое отделения) в период 
с 1 июля 2018 года по 30 июня 2019 года.

На первом этапе исследования при сравнитель-
ном анализе группы пациентов с АГ и ФП с кон-
трольной группой было обнаружено, что в струк-
туре STOPP критериев первое место занимало 
назначение при хроническом запоре препаратов, 
способных его усилить, включая антихолинер-
гические ЛС. Хронический запор — это состоя-
ние, при котором в течение длительного времени 
(месяцев, лет) нет ежедневного самостоятельного 
стула и (или) когда дефекация сопровождается на-
туживаниями, потугами [21]. Распространенность 
хронических запоров среди населения достигает 
12–19 %, при этом бóльшую часть составляют лица 
пожилого и старческого возраста, преимуществен-
но женщины [22, 23].

Хронические запоры оказывают многообраз-
ные негативные эффекты, снижая качество жизни 
пожилого больного, нарушая моторику и опорож-
нение желудка и потенциально способствуя изжоге, 
тошноте и рвоте. Хронические запоры также ведут 
к интенсификации всасывания ЛС в кишечнике, тем 
самым влияя на фармакокинетических профиль пре-
паратов [24, 25]. Антихолинергические ЛС блокиру-
ют эффекты ацетилхолина на уровне мускариновых 
рецепторов, иными словами, служат антагонистами 
мускариновых рецепторов (М-холиноблокаторами). 
Существуют классические М-холиноблокаторы (на-
пример, атропин) и ЛС с антихолинергическими 
эффектами (например, амитриптилин, аминазин, 
димедрол, прокаинамид, прометазин), и все данные 
ЛС также способны угнетать моторику желудочно-
кишечного тракта и усугублять имевшиеся ранее 
явления обстипации [15]. В связи с этим следует 
избегать назначения подобных ЛС пожилым паци-
ентам в условиях предсуществующего запора.

В группе пациентов с АГ + ФП в 3,2 % случа-
ев, а в контрольной группе у 12,1 % больных было 
выявлено назначение ИАПФ и/или блокаторов ре-
цепторов ангиотензина II у пациентов с гиперкали-
емией. Гиперкалиемия представляет собой хорошо 
известную нежелательную лекарственную реакцию 
на фоне применения блокаторов ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы [9, 26]. Гиперкалиемия 
представляет собой независимый предиктор повы-
шенного риска госпитальной смертности ввиду ин-
дукции жизнеугрожающих нарушений ритма сердца 
(примерно 2/3 из них ассоциируются с летальным 
исходом), а также повышения риска острого повреж-
дения почек [27]. В силу этого возникающая гипер-
калиемия требует немедленной коррекции, а ЛС, 
ведущие к ее развитию, в ситуации, если у больного 
уже есть исходное повышение калия крови, к на-
значению не рекомендуются.

Наконец, среди нерационально назначенных 
ЛС необоснованно назначение производных суль-
фонилмочевины длительного действия (глибен-
кламид, хлорпропамид, глимепирид) при СД2, 
также назначение производных сульфонилмочеви-
ны II поколения глибенкламида и хлорпропамида.  
При использовании данных сахароснижающих ЛС 
повышается риск гипогликемии, особенно у паци-
ентов пожилого и старческого возраста, поэтому их 
назначение нельзя считать оптимальным [28]. Гипо-
гликемические состояния ассоциируются с проарит-
могенным эффектом, повышением риска развития 
неблагоприятных сердечно-сосудистых событий, 
в том числе инфаркта миокарда, ведут к развитию 
и прогрессированию когнитивных нарушений, вклю-
чая деменцию, увеличивают риск падений и пере-
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ломов, а также взаимосвязаны с повышенной сер-
дечно-сосудистой и общей смертностью больных 
старших возрастных групп [29, 30].

При сравнительном анализе группы пациентов 
с АГ и ФП с контрольной группой было обнаружено, 
что самым часто встречающимся START критерием 
(в обеих группах) является отсутствие назначения 
статинов пациентам с анамнезом сердечно-сосу-
дистых и/или церебральных заболеваний (соответ-
ственно 81,8 % и 59,6 % пациентов в группах). Здесь 
следует отметить, что статинотерапия обеспечива-
ет существенное и доказанное во множестве работ 
улучшение прогноза у пациентов с ишемической 
болезнью сердца (ИБС), снижая сердечно-сосуди-
стую смертность на 42 % и на 30 % смертность от 
всех причин [31]. В рандомизированных клиниче-
ских исследованиях доказана высочайшая эффектив-
ность статинов с точки зрения уменьшения риска 
коронарных и цереброваскулярных событий — ин-
фаркта миокарда, внезапной сердечной смерти, не-
стабильной стенокардии, ишемических инсультов 
у больных с ИБС, включая лиц с сочетанными за-
болеваниями и СД2 [32–34].

Принципиально важно подчеркнуть, что необхо-
димость статинотерапии постулируется в ведущих 
клинических рекомендациях у пациентов с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями атеросклеротиче-
ского генеза. Так, в клинических рекомендациях 
Министерства здравоохранения Российской Фе-
дерации по стабильной ИБС (2020) [35] указано, 
что назначение статинов показано всем пациентам 
со стабильной ИБС, причем данная рекомендация 
имеет наивысший уровень доказанности — IА, сви-
детельствуя об обширнейшей доказательной пользе 
для больного подобной интервенции. Инициация 
статинотерапии также рекомендована при заболева-
ниях периферических артерий (класс рекомендаций 
I, уровень А) [36]. Применение данных препаратов 
при атеросклерозе артерий нижних конечностей 
существенно снижает риск ампутаций, уменьша-
ет сердечно-сосудистую смертность и риск нефа-
тального инсульта и инфаркта миокарда [37–39]. 
В дополнение к этому согласно рекомендациям [10] 
статины должны быть назначены всем пациентам 
с СД2 ввиду сопутствующего высокого/очень высо-
кого сердечно-сосудистого риска и вне зависимости 
от наличия сопутствующей ИБС и исходного уров-
ня холестерина липопротеинов низкой плотности.

Вторым наиболее часто встречавшимся START 
критерием как в группе АГ + ФП, так и в контроль-
ной группе (39,4 % и 30,5 % пациентов в группах 
соответственно) являлось показание к назначению 
клопидогрела у пациентов с ишемическим инсультом 
в анамнезе и/или заболеваниями периферических 

артерий. Возможности данного препарата в сни-
жении риска сердечно-сосудистых и церебральных 
осложнений у пациентов с атеросклеротическим по-
ражением центральных и периферических артерий 
была доказана в ряде исследований [40–42]. В част-
ности, в исследовании CHARISMA (Clopidogrel for 
High Atherothrombotic Risk and Ischemic Stabilization, 
Management, and Avoidance) [41, 42] двойная анти-
агрегантная терапия с использованием клопидогрела 
обеспечивала снижение смертности среди пациентов 
с наличием в анамнезе инфаркта миокарда, острого 
нарушения мозгового кровообращения или имевших 
облитерирующий атеросклероз сосудов нижних 
конечностей. Пролонгированная терапия клопидо-
грелом в исследовании CAPRIE (Clopidogrel versus 
Aspirin in Patients at Risk of Ischaemic Events) [40] 
способствовала снижению риска комбинированной 
конечной точки (сочетание сердечно-сосудистых 
смертей/инфаркта миокарда/инсульта) на 8,7 % (р = 
0,043) в сравнении с монотерапией ацетилсалици-
ловой кислотой среди пациентов с тяжелым пора-
жением артерий в виде облитерирующего атеро-
склероза, недавно перенесших инфаркт миокарда 
или ишемический инсульт.

Следует отметить, что согласно Европейским 
рекомендациям по ведению пациентов с перифери-
ческим атеросклерозом (2017) [36], всем пациентам 
с симптомными заболеваниями артерий нижних 
конечностей, а также после реваскуляризирующих 
вмешательств показана антитромбоцитарная моно-
терапия, и здесь клопидогрел предпочтителен, что 
подтверждают упомянутые выше результаты ис-
следования CAPRIE.

Наше исследование, согласно дизайну, бази-
руется на методологии STOPP/START критериев 
[15, 20], которые вместе с тем могут в отдельных 
ситуациях отличаться от руководящих принципов, 
постулирующихся в обновляющихся клинических 
рекомендациях. Здесь, в частности, следует обратить 
внимание на то, что у пожилых пациентов с ФП, 
имеющих инсульт в анамнезе и/или заболевания 
периферических артерий, согласно действующим 
рекомендациям [35, 36, 43], двойная антитромбо-
тическая терапия не показана, а вместо этого реко-
мендуется назначение оральных антикоагулянтов 
(преимущественно ПОАК).

В группе пациентов с АГ и ФП еще одним ча-
сто встречающимся (у 35,8 % пациентов) START-
критерием являлось отсутствие в листах назначений 
оральных антикоагулянтов. Здесь следует отметить, 
что значимость антикоагулянтной терапии в профи-
лактике тромбоэмболических событий и в первую 
очередь кардиоэмболического подтипа инсульта 
доказана в многочисленных клинических иссле-
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дованиях [44, 45]. В метаанализе контролируемых 
исследований продемонстрировано снижение ри-
ска инсульта в относительном значении на 64 % 
и в абсолютной мере на 2,7 % в год [46, 47]. В дей-
ствующих клинических рекомендациях Минздра-
ва России по ФП (2020) [43] обращается особое 
внимание на важность антикоагулянтной терапии 
у больных пожилого возраста ввиду наличия у них 
более высокого риска острого нарушения мозгово-
го кровообращения по сравнению с молодыми ли-
цами. Подтверждением этого в частности служит 
присвоение пациентам в возрасте 75 лет и старше 
двух баллов по шкале CHA(2) DS(2)-VASc, тогда 
больным 65–74 лет добавляется лишь один допол-
нительный балл по данной шкале [43].

Довольно часто в группе пациентов с АГ и ФП 
и в контрольной группе (19,2 % и 10,3 % пациентов 
соответственно) отсутствовало назначение бета-адре-
ноблокаторов при стенокардии. Высокоселективные 
представители данного класса препаратов, с одной 
стороны, являются антиангинальными препаратами 
первой линии при лечении стабильной стенокардии, 
а с другой стороны, доказанно улучшают прогноз 
после перенесенного инфаркта миокарда, снижая 
смертность и риск возникновения повторного инфар-
кта миокарда, и это отражено в клинических реко-
мендациях Минздрава РФ по стабильной ИБС [35].

Среди обнаруженных START критериев также 
довольно часто встречалось отсутствие назначе-
ния витамина D, кальция у пациентов с остеопе-
нией и падениями в анамнезе. Здесь необходимо 
подчеркнуть, что остеопороз имеет высокую рас-
пространенность среди пожилых лиц, встречаясь 
в этой группе среди женщин в 34 % случаев, а среди 
мужчин — в 27 % [48]. Главная опасность данного 
заболевания в развитии переломов костей скелета, 
включая тела позвонков, что в свою очередь инва-
лидизирует больных и повышает смертность от всех 
причин — например, смертность на протяжении 
первого года после перелома бедра варьирует от 
12 % до 40 % [49]. В клинических рекомендациях по 
диагностике, лечению и профилактике остеопороза 
[48] указано, что в дополнение к основной терапии 
следует добавлять препараты кальция и витами- 
на D (рекомендации уровня IA). Активные произ-
водные витамина D (альфакальцидол, кальцитриол) 
рекомендуются к назначению у пожилых пациен-
тов с высоким риском падений как в монотерапии, 
так и в комбинации с антирезорбтивными ЛС [48].

Наконец, еще одним обнаруженным START кри-
терием, заслуживающим внимания, является отсут-
ствие назначения ацетилсалициловой кислоты при 
ИБС с синусовым ритмом. Следует отметить, что 
эффективность ацетилсалициловой кислоты до-

казана при всех формах ИБС (остром коронарном 
синдроме, после перенесенного инфаркта миокарда, 
при стабильной стенокардии, после чрескожного 
коронарного вмешательства и аортокоронарного 
шунтирования). Именно поэтому низкие дозы аце-
тилсалициловой кислоты (75–150 мг в сутки) у боль-
ных со стабильной ИБС входят в число первооче-
редных препаратов, рекомендуемых к назначению 
для улучшения прогноза [35].

При анализе подгрупп пациентов с АГ и ФП 
в сочетании с СД2 и ХБП и без таковых нами были 
выявлены в целом те же STOPP и START критерии, 
что, вероятно, можно объяснить недостаточной ин-
формированностью специалистов практического 
здравоохранения об особенностях фармакотерапии 
пациентов пожилого возраста и системным масшта-
бом данной проблемы.

Выводы
Таким образом, полученные результаты, 

во-первых, диктуют необходимость оптимизации 
фармакотерапии у пациентов пожилого и старче-
ского возраста с АГ и сочетанными заболеваниями 
в условиях стационара. Во-вторых, обнаруженные 
закономерности позволяют сделать еще один вывод: 
на практике чаще встречались START критерии, а не 
STOPP, то есть, иными словами, в реальности чаще 
не производится назначения необходимых ЛС там, 
где они показаны, и относительно редко назнача-
ются ЛС с неблагоприятным профилем безопасно-
сти у пациентов пожилого и старческого возраста. 
С одной стороны, данная ситуация ассоциируется 
с меньшим риском нежелательных реакций (посколь-
ку такие ЛС, соответствующие STOPP критериям, 
встречаются реже), но с другой стороны, остается 
необходимость информирования врачей о стратеги-
ях оптимизации лекарственной терапии пожилых 
пациентов, так как это может позволить улучшить 
прогноз и качество жизни больных.
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Резюме
Актуальность. Сохраняющиеся высокие уровни заболеваемости и смертности трудоспособного на-

селения от кардиоваскулярных заболеваний в России требуют поиска новых целей для скрининговых 
программ и последующей разработки научно обоснованных моделей профилактики в организованных 
коллективах, показывающих свою клинико-экономическую эффективность при долгосрочных проспек-
тивных наблюдениях. Цель исследования — провести комплексную оценку прогностических факторов 
развития артериальной гипертензии (АГ) по данным 8-летнего проспективного исследования организо-
ванной выборки с учетом половых и гендерных особенностей. Материалы и методы. Проведено двух-
этапное исследование: одномоментное сплошное исследование организованной популяции (400 чело-
век) с последующим 8-летним проспективным наблюдением группы относительно здоровых лиц без 
клинических проявлений сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) (193 человека, в возрасте 21–64 года, 
средний возраст 49,0 [42,0; 58,0], из них мужчин 48,2 %). Изучаемые показатели I этапа: социодемогра-
фические характеристики; клинические и физикальные показатели; поведенческие факторы; семейный 
анамнез ранних ССЗ; профессиональное интервью и степень напряженности труда; психологические 
характеристики; биохимические маркеры стресса; показатели кардиоваскулярного ремоделирования. 
Изучаемые показатели II этапа: впервые установленные случаи АГ. Результаты. Структура прогности-
ческих факторов АГ зависела от пола. При этом среди женщин прогностическими факторами 8-летней 
заболеваемости АГ явились: семейный статус (вдова) (отношение рисков (ОР) 10,1), уровень диастоли-
ческого артериального давления (АД) (ОР 1,1) и физической активности вне работы (ОР 0,3). У мужчин 
кроме поведенческих (стаж курения, ОР 1,1) и клинических (высокое нормальное АД, ОР 4,1) факторов 
также наблюдался независимый вклад психологического фактора (личностная тревожность, ОР 6,5). За‑
ключение. Полученные нами данные обосновывают необходимость полипрофессионального подхода 
(врач-интернист — психиатр — медицинский психолог) к профилактике ССЗ в изученной организован-
ной популяции с учетом полоролевых особенностей.
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Abstract
Relevance. Persistent high levels of morbidity and mortality of the working-age population from cardiovascular 

diseases (CVD) in Russia require the search for new targets for screening programs and subsequent development 
of evidence-based prevention models in organized populations showing their clinical and economic effectiveness 
in long-term prospective follow-up. Objective. To carry out a comprehensive assessment of the prognostic factors 
of arterial hypertension (AH) according to the data of 8-year prospective study of an organized sample taking 
into account gender and sex characteristics. Design and methods. We conducted a two-stage study: a one-stage 
integral study of an organized population (400 people) followed by a prospective 8-year follow-up of a group 
of relatively healthy subjects without clinical manifestations of CVD (193 people aged 21 to 64 years, mean 
age 49,0 [42,0; 58,0], of whom men 48,2 %). Stage I indicators under study: sociodemographic characteristics; 
clinical and physical findings; behavioral factors; family history of early CVD; occupational interview and degree 
of work stress; psychological characteristics; biochemical indices of stress response; cardiovascular remodeling 
indices. Stage II indicators under study: newly diagnosed cases of AH. Results. The pattern of prognostic factors 
for AH depended on gender. Among women, prognostic factors for 8-year incidence of AH were: marital status 
(widow) (Hazard ratio (HR) 10,1), diastolic blood pressure level (HR 1,1), and physical activity outside work 
(HR 0,3). In men, in addition to behavioral (smoking history, HR 1,1) and clinical (high normal blood pressure, 
HR 4,1) factors, there was also an independent contribution of a psychological factor (personality anxiety, 
HR 6,5). Conclusions. Our findings substantiate the need for a poly-professional approach (physician-internist-
psychiatrist-medical psychologist) to the prevention of CVD in the studied organized population, taking into 
account gender-specific features.

Key words: arterial hypertension, prognostic factors, sex differences, polyprofessional approach
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По данным демографического ежегодника Рос- 
сии, в 2020 году наибольшая доля в структуре смерт- 
ности приходилась на умерших от болезней 
системы кровообращения (коэффициент смертности 
640,8/100 тыс. / чел.; у мужчин — 657,4/100 тыс. / 
 чел., у женщин — 626,4/100 тыс. / чел.) [1]. Сло- 
жившаяся ситуация требует поиска новых целей 
для скрининговых программ и последующей раз-
работки новых технологий профилактики сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ), начинающихся 
уже на стадии инициации, учитывающих развитие 
заболевания на стадии вовлечения сердца и сосудов 
и показывающих свою эффективность при долго-
срочных проспективных наблюдениях. Клинико-эко-
номические эффекты внедрения научно-обоснован-
ных организационных моделей профилактических 
программ и лечебных мер в организованных кол-
лективах продемонстрированы в ряде зарубежных 
[2] и отечественных [3] исследований.

Переход от идентификации индивидуальных 
факторов риска к оценке суммарного риска, ины-
ми словами, к созданию прогностических моделей, 
следует признать сегодня одним из важнейших до-
стижений в эпидемиологии хронических неинфек-
ционных заболеваний. Злободневной проблемой 
является необходимость создания национальных 
моделей рисков, с включением наиболее перспек-
тивных новых индикаторов [4, 5]. Для повышения 
прогностической точности систем стратификации 
индивидуального суммарного риска развития ССЗ 
помимо общеизвестных факторов риска необходимо 
учитывать социально-экономические, психологиче-
ские, половые и гендерные аспекты, а также новые 
биохимические показатели. По мнению Т. Б. Дми-
триевой, А. З. Дроздова (2010), гендерный фактор 
является важной составляющей реакций на стрес-
совые воздействия, который в значительной мере 
определяет подверженность стрессу, специфическую 
гендерную уязвимость и специфические гендер-
ные стратегии преодоления последствий острого 
и хронического стресса [6]. Среди биохимических 
маркеров наибольший интерес представляет про-
гностическая значимость окислительной модифи-
кации белков, доказавших свою роль при различ-
ных ССЗ в фундаментальных [7] и клинических [8] 
исследованиях.

Цель исследования — провести комплексную 
оценку прогностических факторов развития арте-
риальной гипертензии (АГ) по данным 8-летнего 
проспективного исследования организованной 
выборки с учетом половых и гендерных особен-
ностей.

Материалы и методы
Для решения поставленной цели проведено 

2-этапное исследование организованной популя-
ции работников крупного предприятия птицевод-
ческой отрасли России.

В рамках стартового этапа из числа работников, 
прошедших периодический медицинский осмотр 
в 2012 году, сформирована организованная группа 
относительно здоровых лиц без клинических про-
явлений ССЗ (193 человека в возрасте 21–64 года, из 
них мужчин 93 человека (48,2 %) (средний возраст 
39,6 ± 12,0; M ± s), женщин 100 человек (51,8 %) 
(средний возраст 40,7 ± 9,7; M ± s). Критерии ис-
ключения: эссенциальная АГ; симптоматические 
АГ; некоронарогенные заболевания сердца, сопро-
вождающиеся гипертрофией левого желудочка; про-
фессиональные занятия спортом (анамнестически 
и на момент проведения исследования); постоян-
ный прием лекарственных препаратов, способных 
влиять на значения артериального давления (АД), 
гипертрофию левого желудочка; сахарный диабет 
1-го и 2-го типа; беременность и период лактации, 
прием оральных контрацептивов; онкологические 
заболевания; психические расстройства и синдром 
зависимости от психоактивных веществ; острые, 
обострение или декомпенсация хронических забо-
леваний на момент подписания информированного 
согласия.

Изучаемые показатели 1-го этапа исследования:
1. Социодемографические характеристики: воз-

раст, пол, семейное положение, количество детей, 
стаж работы, характер труда.

2. Клинические и антропометрические показа-
тели: рост, вес, окружность талии (ОТ), окружность 
бедер (ОБ), индекс ОТ/ОБ, частота сердечных со-
кращений, офисное АД. Измерение офисного АД 
проводилось с помощью механического откалибро-
ванного нертутного сфигмоманометра и универ-
сальной манжеты, трехкратно измеряли уровень 
АД после 5-минутного отдыха в положении сидя на 
правой руке. В анализ включали значение среднего 
арифметического результатов трех измерений АД 
[9]. Факт нормального уровня АД устанавливался 
по данным внеофисного измерения: амбулаторного 
мониторирования АД и домашнего мониторирования 
АД, измерения офисного АД (< 140/90 мм рт. ст.), 
самоконтроля АД (< 135/85 мм рт. ст.). Критерием 
высокого нормального АД считали уровень систо-
лического АД (САД) 130–139 мм рт. ст. и диастоли-
ческого АД (ДАД) 85–89 мм рт. ст. [10].

3. Поведенческие факторы.
Расчет индекса курения (ИК) проводили по фор-

муле: ИК (пачка/лет) = количество выкуренных 
в день сигарет × число лет стажа курения / 20 [11]. 
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К категории «безусловного курильщика» относили 
респондентов, имеющих ИК > 10 пачек/лет, «злост-
ного курильщика» — свыше 25 пачек/лет.

Для суждения о рациональном питании приме-
няли таблицу для расчета баллов пищевого рациона 
[12]. В разработку включались лица с рациональным 
характером питания (8–10 баллов) и нерациональ-
ным потреблением пищевых продуктов (7 баллов 
и менее).

Оценка физической активности на работе и вне 
работы проводилась по двум опросникам в соот-
ветствии с рекомендациями S. Shapiro и соавторов 
[13]. Критериями низкой физической активности вне 
работы являлась сумма баллов — 0–3, высокой — 
4–10; низкой физической активности на работе —  
< 10 баллов, высокой — ≥ 11 баллов.

4. Семейный анамнез ранних ССЗ устанавливал-
ся в случаях наличия АГ, перенесенного мозгового 
инсульта, стенокардии, острого инфаркта миокар-
да или других форм ишемической болезни серд-
ца, смерти от ишемической болезни сердца у род-
ственников I степени родства — мужчин с возраста  
< 55 лет, женщин — < 65 лет [14].

5. Степень напряженности труда определяли 
в соответствии с классификацией Е. Н. Марченко 
и соавторов [15]. Согласно бинарному принципу, 
в разработку включались две группы лиц: с низ-
кой (1–2-й степени) и высокой напряженностью 
труда (3–4-й степени). Анкета «Профессиональное 
интервью» включала 11 вопросов, отражающих 
разные аспекты профессиональной деятельности. 
При аттестации рабочих мест на предприятии не 
установлено превышения предельно допустимых 
концентраций вредных веществ.

6. Психологический инструментарий: методика 
оценки тревожности Ч. Д. Спилбергера в адаптации 
Ю. Л. Ханина [16] в компьютерной версии; шкала 
оценки депрессии Центра эпидемиологических ис-
следований США (CES-D) в адаптации А. В. Ан-
дрющенко и соавторов (2003) [17]; визуально-ана-
логовая шкала самооценки здоровья, повседневного 
стресса, стрессоустойчивости (модифицированный 

вариант методики Дембо–Рубинштейн) [18]; шкала 
Холмса–Рея [19] для скринингового определения 
уровня актуального стресса и вероятности разви-
тия стрессовых расстройств; методика определе-
ния уровня социальной фрустрированности [20]; 
методика для исследования стратегии совладания 
со стрессом (копинг тест Р. Лазаруса) в стандар-
тизации Л. И. Вассермана и соавторов (2009) [21] 
в компьютерной версии. Бинарная классификация 
изученных психологических показателей представ-
лена в таблице 1.

7. Биохимические показатели. Определение кон-
центрации общего холестерина (ОХС), триглице-
ридов (ТГ), холестерина липопротеинов высокой 
плотности (ХС ЛПВП) в сыворотке крови прово-
дили энзиматическим колориметрическим методом 
с помощью коммерческих стандартных наборов ре-
агентов фирмы «Ольвекс-Диагностикум» (Россия) 
на автоматическом биохимическом анализаторе Stat 
Fax 3300 (США). Уровень холестерина липопроте-
инов низкой плотности (ХС ЛПНП), холестерина 
липопротеинов очень низкой плотности, уровень 
холестерина, не связанного с ЛПВП (ХС не ЛПВП), 
индекс атерогенности определяли расчетным спо-
собом. Определение апопротеина В100 (Апо В100) 
и апопротеина А1 (Апо А1) в сыворотке крови про-
водили иммунотурбидиметрическим методом с по-
мощью наборов реагентов фирмы Human (ФРГ) на 
автоматическом иммуноферментном анализаторе 
Bio Chem Analette EIA (HTI, США). Критериями 
дислипидемии согласно рекомендациям ЕАК, НОА 
России (2020) явились: ОХС > 4,9 ммоль/л (190 мг/
дл), ХС ЛПНП > 3,0 ммоль/л (115 мг/дл), ХС ЛПВП < 
1,0 ммоль/л (40 мг/дл) для мужчин и < 1,2 ммоль/л 
(46 мг/дл) для женщин, ТГ > 1,7 ммоль/л (150 мг/
дл) [22].

Для оценки окислительной модификации белков 
использовали определение уровня карбонильных 
производных по R. L. Levine и соавторам (1990, 1994) 
[23, 24] в модификации Е. Е. Дубининой и соавто-
ров (1995) [25], предусматривающий регистрацию 
2,4-динитрофенилгидразонов (2,4-ДНФГ) основного 

Таблица 1
БИНАРНАЯ КЛАССИФИКАЦИЯ ПСИХОЛОГИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ

№ Психологический показатель Клинически значимый 
уровень, баллы

Клинически незначимый 
уровень, баллы

1. Личностная тревожность ≥ 45 < 45
2. Депрессия ≥ 18 < 18
3. Стресс по визуально-аналоговой шкале ≥ 50 < 50
4. Стресс по шкале Холмса–Рея ≥ 150 < 150
5. Социальная неудовлетворенность ≥ 2,5 < 2,5
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и нейтрального характера в сыворотке крови. Опре-
деляли альдегид-динитрофенилгидразоны (АДНФГ) 
и кетон-динитрофенилгидразоны (КДНФГ), образу-
ющиеся при спонтанной (СО) и металл-катализиру-
емой (МКО) окислительной модификации белков. 
Комплексная оценка содержания продуктов окис-
лительной модификации белков осуществлялась 
математическим путем [26]. Трактовка результатов 
оценки резервно-адаптационного потенциала (РАП): 
чем меньше доля спонтанного окисления в индуци-
рованном, тем выше РАП, и наоборот.

Для автоматизированного количественного опре-
деления адреналина (эпинефрина), норадреналина 
(норэпинефрина) и дофамина в плазме крови ис-
пользовали иммуноферментный набор TriCat ELISA 
(IBL International Gmbh, ФРГ), кортизола — имму-
ноферментный набор Diagnostics Biochem Canada 
Inc (Канада), инсулиноподобного фактора роста 
(IGF-1) — иммунодиагностическую тест-систему 
IDS PLC (Великобритания) на автоматическом ана-
лизаторе Personal LAB (Adaltis, Италия).

8. Показатели кардиоваскулярного ремодели-
рования. Двухмерная эхокардиография (ЭхоКГ) 
и допплер-ЭхоКГ проводились на ультразвуковом 
сканере премиум класса для кардиоваскулярных ис-
следований Philips iE 33 (Нидерланды) матричным 
датчиком X5–1 в положении больного лежа на спине 
и на левом боку под углом 45° по стандартным ме-
тодикам. Измеряли следующие показатели: размер 
левого предсердия максимальный и минимальный, 
мм; толщина межжелудочковой перегородки в диа-
столу (ТМЖПд) и систолу (ТМЖПc), см; толщина 
задней стенки в диастолу (ТЗСд) и систолу (ТЗСс), 
см; конечно-диастолический размер (КДР) левого 
желудочка, см; конечно-систолический размер левого 
желудочка (КСР), см. На основании данных ЭхоКГ 
вычислялись следующие показатели:

1. Масса миокарда левого желудочка (ММЛЖ) 
вычислялась по формуле, предложенной R. B. Deve-
reux и соавторами (1986) [27]:

ММЛЖ (г) = 0,8 × (1,04 × [(КДР + ТЗСд + 
ТМЖПд)3 — (КДР)3]) + 0,6 грамм.

2. Индекс ММЛЖ (ИМЛЛЖ) у пациентов с нор-
мальным весом — ИММЛЖ (г/м2) = ММЛЖ/пло-
щадь поверхности тела. ИММЛЖ у пациентов с ожи-
рением — ИММЛЖ (г/м2,7) = ММЛЖ/рост2,7.

Ультразвуковое сканирование ветвей дуги аорты 
на экстракраниальном и транскраниальном уровнях, 
локальной сосудистой жесткости выполнялось на 
ультразвуковом сканере Logic-5 (GE, США) с линей-
ным датчиком с диапазоном частот 10 МГц в М-, В-, 
CDW- и PW-режимах. Измерение толщины комплек-
са интима-медиа сонной артерии проводилось по 
методике A. Poli и соавторов (1988) в общей сонной 

артерии, на ее дальней стенке, на 2 см проксималь-
нее бифуркации сонной артерии [28].

Исследования артериальной жесткости выполня-
ли в соответствии с рекомендациями, изложенными 
в Консенсусе экспертов по артериальной жесткости 
(2006) [29]. Для расчета показателей, характеризу-
ющих упруго-эластические свойства стенки общей 
сонной артерии, анализировали максимальный си-
столический и минимальный диастолический диа-
метры сосуда при исследовании в М-режиме. Изо-
бражение в М-режиме получали при расположении 
сосуда на экране (в В-режиме) строго параллельно 
поверхности ультразвукового датчика. Для оценки 
соответствия диаметра сосуда определенной фазе 
сердечного цикла выполняли мониторинг электро-
кардиограммы. Измерение АД проводили на левом 
плече перед каждым новым измерением автома-
тическим прибором OMRON M3 Expert (OMRON 
Healthcare Co, Ltd, Япония). Жесткость стенки общей 
сонной артерии определяли на основании анализа 
индекса жесткости, коэффициента поперечной рас-
тяжимости, модуля упругости Петерсона, модуля 
упругости Юнга [30].

В рамках 2-го этапа (2012–2019) проведено 8-лет-
нее проспективное наблюдение группы практически 
здоровых лиц (n = 193), в ходе которого ежегодно 
регистрировали впервые выявленные случаи АГ 
(по данным медицинских осмотров, обращаемо-
сти в амбулаторно-поликлинические учреждения, 
госпитализаций).

Исследование прошло предварительную этиче-
скую экспертизу и одобрено локальным этическим 
комитетом ФГБОУ ВО ЮУГМУ Минздрава России 
(протокол № 10 от 02.09.2011). Все привлекаемые 
лица включались в исследование после ознакомле-
ния с информационной картой (протоколом иссле-
дования) и подписания информированного согла-
сия. Психологическое анкетирование проводилось 
в строгом соответствии с регламентирующими до-
кументами: резолюцией Генеральной Ассамблеи 
ООН 46/119; Хельсинкской декларацией Всемирной 
медицинской организации; статьями 4, 8, 9 Закона 
«О психиатрической помощи и гарантиях граждан 
при ее оказании» от 02 июля 1992 года № 3185–1 
(с изменениями и дополнениями).

Статистический анализ проводился с использо-
ванием лицензионного пакета статистических про-
грамм IBM SPSS Statistics v.19 (IBM Corporation, 
США). Результаты исследования подвергались ста-
тистической обработке с применением методов па-
раметрического и непараметрического анализов. 
Для оценки сочетания факторов и прогнозирования 
событий в изучаемой группе пациентов применена 
регрессионная модель пропорционального риска 
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Кокса с поправкой на возраст и пол. Если значение 
Exp(B) или отношения рисков (HR) больше единицы, 
то положительное значение данного фактора будет 
являться фактором, связанным с риском развития 
исхода, если меньше единицы — то будет ассоции-
ровано с увеличением времени дожития (то есть вы-
ступать защитным фактором относительно исхода). 
Во всех процедурах статистического анализа уровень 
значимости p принимался менее или равный 0,05.

Результаты и обсуждение
Социально-демографическая характеристика 

организованной группы: средний трудовой стаж 
составил 20,0 [12,0; 30,0]; Me (Q1; Q3) лет. Большая 
часть участников имела среднее образование — 140 
(72,5 %), высшее — 47 (24,4 %), остальная часть — 
с начальным, незаконченным средним, незакончен-
ным высшим — 6 (3,1 %). Лица рабочих профессий 
составили 131 (67,9 %), служащие — 37 (19,1 %), 
инженерно-технические работники — 25 (13,0 %).

За период 8-летнего наблюдения количество 
заболевших хроническими неинфекционными за-
болеваниями составило 146 человек, что составило 
75,6 % от общего числа практически здоровых лиц. 
В структуре болезней системы кровообращения 
были представлены: эссенциальная (первичная) 
гипертензия — 43 (29,5 %); стабильная ишемиче-
ская болезнь сердца — 6 (4,1 %); атеросклероз арте-
рий нижних конечностей — 1 (0,7 %); транзиторная 
ишемическая атака — 1 человек (0,7 %), неревмати-
ческие поражения митрального клапана (пролапс 
митрального клапана) — 17 (11,6 %). В анализ не-
зависимых прогностических факторов включались 
впервые выявленные случаи АГ при исключении 
атеросклеротических заболеваний и неревматиче-
ских поражений митрального клапана. Возрастно-
половой состав заболевших АГ: до 50 лет — 22 че-
ловека, старше 50 лет — 21 человек, из них женщин 
27, мужчин — 16.

При проведении одномерного анализа пропор-
циональных рисков Кокса выявлена связь между АГ 
и семейным статусом вдовец/вдова (HR = 11,7; 95 % 
доверительный интервал (ДИ) 3,1–44,3; P < 0,001), 
гемодинамическими показателями (уровень САД 
(HR = 1,03; 95 % ДИ 1,01–1,06; P = 0,016) и ДАД 
(HR = 1,05; 95 % ДИ 1,01–1,09; P = 0,008)), факт вы-
сокого нормального АД (HR = 2,3; 95 % ДИ 1,2–4,3; 
P = 0,009), поведенческими факторами: факт табако-
курения (HR = 2,2; 95 % ДИ 1,2–4,3; P = 0,016), стаж 
курения (HR = 1,06; 95 % ДИ 1,03–1,09; P < 0,001), 
показателями окислительной модификации белков: 
РАП (HR = 1,04; 95 % ДИ 1,01–1,07; P = 0,007), до-
ля АДНФГ (СО) (HR = 0,94; 95 % ДИ 0,89–0,99; P = 
0,028), доля АДНФГ (МКО) (HR = 0,92; 95 % ДИ 
0,86–0,98; P = 0,008), доля КДНФГ (СО) (HR = 1,07; 
95 % ДИ 1,01–1,13; P = 0,028), доля КДНФГ (МКО) 
(HR = 1,09; 95 % ДИ 1,02–1,16; P = 0,008), струк-
турно-функциональными показателями сосудов: 
минимальная скорость кровотока средней мозговой 
артерии (HR = 1,03; 95 % ДИ 1,01–1,05; P  = 0,011), 
структурно-функциональными параметрами сердца: 
ТМЖПд (HR = 1,57; 95 % ДИ 1,22–2,02; P < 0,001), 
ТЗСд (HR = 1,48; 95 % ДИ 1,09–2,02; P = 0,013), 
относительная толщина стенки левого желудочка 
(HR = 2,27; 95 % ДИ 1,24–4,15; P = 0,008), ММЛЖ, 
индексированная к площади поверхности тела (HR = 
1,02; 95 % ДИ 1,01–1,04; P = 0,029) и росту2,7 (HR = 
1,05; 95 % ДИ 1,01–1,09; P = 0,032), миокардиальный 
градиент скорости левого желудочка вдоль задней 
(HR = 1,2; 95 % ДИ 1,03–1,33; P = 0,015) и перед-
ней стенок левого желудочка (HR = 1,14; 95 % ДИ 
1,01–1,29; P = 0,031).

С помощью простого регрессионного анализа 
отобраны статистически значимые предикторы, 
которые затем включались в множественную мо-
дель. Полученная многофакторная регрессионная 
модель статистически значима: χ2 = 49,8 (р < 0,001) 
(табл. 2, рис.).

Таблица 2
РЕЗУЛЬТАТЫ МНОГОФАКТОРНОГО РЕГРЕССИОННОГО АНАЛИЗА КОКСА ДЛЯ ОЦЕНКИ ФАКТОРОВ РИСКА 

АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У ПРАКТИЧЕСКИ ЗДОРОВЫХ ПАЦИЕНТОВ (n = 193)

Независимая переменная
(предиктор)

Многофакторный регрессионный анализ Кокса

Exp B (HR) 95 % ДИ р
Семейный статус (вдовец/вдова) 10,505 2,110–52,302 0,004
Высокое нормальное АД 3,198 1,446–7,072 0,004
Стаж курения в годах 1,038 1,010–1,077 0,049
РАП,% 1,038 1,016–1,073 0,029
ТМЖПд, мм 1,556 1,140–2,123 0,005

Примечание: ДИ — доверительный интервал; АД — артериальное давление; РАП — резервно-адаптационный потенциал; 
ТМЖПд — толщина межжелудочковой перегородки в диастолу.
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Таким образом, в группе практически здоровых 
значимыми прогностическими факторами АГ яви-
лись: семейное положение (вдовец/вдова), факт вы-
сокого нормального уровня АД, стаж курения, РАП, 
толщина межжелудочковой перегородки в диасто-
лу. Роль количественных характеристик в модели 
можно интерпретировать следующим образом. При 
возрастании стажа курения на 10 лет риск развития 
исхода повышается на 45,2 %. При изменении РАП 
на 10 %, риск развития исхода повышается на 45,2 %. 
При увеличении межжелудочковой перегородки на 
1 мм риск развития АГ увеличивается в 1,56 раза 
или на 55,6 %.

Влияние этих факторов можно выразить урав-
нением:

λi(t)=λ0(t)exp(β1x1+β2x2+... βkXk)
λi(t) = λ0(t)exp(2,352 × x1 + 1,162 × x2 + 0,037 × 

x3 + 0,037 × x4 + 4,419 × x5),
где λi(t) — риск для пациента i во время t;
λ0(t) — произвольный базовый риск (в котором 

мы не заинтересованы);
exp — экспонента, равная 2,718;
x1 — переменная «семейное положение» при-

нимает значение 0 при статусе («женат/замужем», 
«холост/незамужем», «разведен/а») и значение 1 
при статусе «вдовец/вдова»;

x2 — переменная «высокое нормальное артери-
альное давление» принимает значение 0 при циф-
рах САД и ДАД < 130 и < 85 мм рт. ст. и значение 1 
при цифрах САД и ДАД 130–139 и 85–89 мм рт. ст.;

x3 — переменная «стаж курения» (в годах);
x4 — РАП по соотношению базального и инду-

цированного уровня окисленных белков (в %);

x5 — толщина межжелудочковой перегородки 
в диастолу (в мм).

Значимыми прогностическими факторами АГ 
у женщин явились: семейное положение (вдова), 
уровень ДАД в диапазоне нормальных значений, 
высокая физическая активность вне работы. Полу-
ченная многофакторная регрессионная модель ста-
тистически значима: χ2 = 21,3 (р < 0,001) (табл. 3).

Итоговое уравнение имеет вид:
λi(t) = λ0(t)exp(2,369 × x1 + 0,058 × x2 –1,166 × x3),
где λi(t) — риск для пациента i во время t;
λ0(t) — произвольный базовый риск (в котором 

мы не заинтересованы);
exp — экспонента, равная 2,718;
x1 — переменная «семейное положение» при-

нимает значение 0 при статусе («замужем», «раз-
ведена») и значение 1 при статусе «вдова»;

x2 — переменная «ДАД» (мм рт. ст.);
x3 — переменная «высокая физическая актив-

ность вне работы» принимает значение 0 при сумме 
набранных баллов (4–10) и значение 1 при сумме 
набранных баллов (0–3).

Значимыми прогностическими факторами АГ 
у мужчин явились: личностная тревожность, факт 
высокого нормального уровня АД, стаж курения. 
Полученная многофакторная регрессионная модель 
статистически значима: χ2 = 20,6 (р < 0,001) (табл. 4).

Итоговое уравнение имеет вид:
λi(t) = λ0(t)exp(1,413 × x1 + 0,082 × x2 + 1,871 × x3),
где λi(t) — риск для пациента i во время t;
λ0(t) — произвольный базовый риск (в котором 

мы не заинтересованы);
exp — экспонента, равная 2,718;
x1 — переменная «высокое нормальное артери-

альное давление» принимает значение 0 при циф-
рах САД и ДАД < 130 и < 85 мм рт. ст. и значение 1 
при цифрах САД и ДАД 130–139 и 85–89 мм рт. ст.;

x2 — переменная «стаж курения» (в годах);
x3 — переменная «личностная тревожность» при-

нимает значение 1 при сумме набранных баллов по 
шкале Спилбергера–Ханина (45 и более) и значение 
0 при сумме набранных баллов (менее 45).

Таким образом, корректировка на пол предо-
пределила структуру прогностических факторов 
АГ. При этом у мужчин, кроме поведенческих (стаж 
курения) и клинических (высокое нормальное АД) 
факторов, также наблюдался независимый вклад 
психологического фактора (личностная тревож-
ность — отношение рисков (ОР) 6,5). Среди жен-
щин прогностическими факторами 8-летней забо-
леваемости АГ явились: семейный статус (вдова) 
(ОР 10,1), уровень ДАД. Вместе с тем достаточная 
физическая активность вне работы оказала кардио-
протективное воздействие.

Рисунок. График кумулятивного риска 
развития артериальной гипертензии 

в течение 8-летнего периода наблюдения 
в группе практически здоровых лиц

Примечание: ККТ — комбинированная конечная точка.
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Анализ выявленных нами предикторов свиде-
тельствует о важном вкладе чувства одиночества как 
субъективного восприятия социальной изоляции, 
который неизменно ассоциируется с повышенной 
заболеваемостью и смертностью. Один из предло-
женных механизмов, с помощью которого одиноче-
ство может ухудшать здоровье, основан на модели 
психосоциального стресса [31], с помощью которой 
физиологический стресс вызывает высвобождение 
катехоламинов и глюкокортикоидов, последние из 
которых, как известно, создают аллостатическую 
нагрузку на организм [32]. Такие сигналы физиоло-
гической реакции на стресс обладают способностью 
регулировать экспрессию генов путем активации 
глюкокортикоид-рецепторов [33].

Установленный в качестве предиктора АГ факт 
высокого нормального АД согласуется с результа-
тами метаанализа, который показал связь высокого 
нормального АД с повышенным риском ишемиче-
ской болезни сердца, инфаркта миокарда и мозгового 
инсульта и относительной смертности от них [34].

Среди механизмов реализации пагубного воз-
действия активного и пассивного табакокурения 
в развитии ССЗ обсуждаются такие, как увеличе-
ние частоты сердечных сокращений и сократимости 

миокарда, воспаление, эндотелиальная дисфункция, 
образование тромбов и снижение уровней ХС ЛПВП 
[35]. Последствия курения табака не ограничиваются 
состояниями, ассоциированными с атеросклерозом. 
Активное табакокурение связано с повышенным 
риском госпитализации по поводу сердечной не-
достаточности, риском фибрилляции предсердий, 
венозного тромбоэмболизма [36].

Полученная в результате проведенного иссле-
дования математическая модель свидетельствует 
о значимой роли в развитии АГ показателей свобод-
норадикального окисления белков. Продукты окис-
ленной модификации белков, в отличие от продуктов 
перекисного окисления липидов, имеют больший 
период полураспада (более суток даже при ком-
натной температуре) [37]. Эти особенности белков, 
чувствительных к действию свободных радикалов 
и широко распространенных в клетке структур, по-
зволяют рассматривать их как ранние и надежные 
маркеры окислительного стресса. В отличие от мно-
гих других окислительных посттрансляционных 
модификаций, карбонилирование биомолекул из-
вестно как необратимое [38]. Накопление реактив-
ных карбонилированных соединений связано с по-
вышенной клеточной токсичностью, соматическими 

Таблица 3
РЕЗУЛЬТАТЫ МНОГОФАКТОРНОГО РЕГРЕССИОННОГО АНАЛИЗА КОКСА 

ДЛЯ ОЦЕНКИ ФАКТОРОВ РИСКА АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У ПРАКТИЧЕСКИ ЗДОРОВЫХ ЖЕНЩИН

Независимая переменная
(предиктор)

Многофакторный регрессионный анализ Кокса

Exp B
(HR) 95 % ДИ р

Семейный статус (вдова) 10,668 1,758–65,001 0,010
ДАД, мм рт. ст. 1,060 1,010–1,123 0,049
Физическая активность вне работы 0,312 0,115–0,847 0,022

Примечание: ДИ — доверительный интервал; ДАД — диастолическое артериальное давление.

Таблица 4
РЕЗУЛЬТАТЫ МНОГОФАКТОРНОГО РЕГРЕССИОННОГО АНАЛИЗА КОКСА 

ДЛЯ ОЦЕНКИ ФАКТОРОВ РИСКА АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У ПРАКТИЧЕСКИ ЗДОРОВЫХ МУЖЧИН

Независимая переменная
(предиктор)

Многофакторный регрессионный анализ Кокса

Exp B
(HR) 95 % ДИ р

Личностная тревожность 6,497 1,022–41,298 0,047
Высокое нормальное АД 4,106 1,376–12,257 0,011
Стаж курения в годах 1,086 1,023–1,153 0,007

Примечание: ДИ — доверительный интервал; АД — артериальное давление.
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заболеваниями и психологическим стрессом [39]. 
Карбонилированные белки играют важную роль 
в расстройствах, связанных с окислительным стрес-
сом, вызывая функциональное изменение, ослабляя 
сигнальные события и обладая провоспалительны-
ми свойствами [40]. Исходя из полученных данных, 
именно доля кетонных производных, как поздних 
маркеров окислительной деструкции белка, показала 
свою предикторную значимость в однофакторных 
прогностических моделях.

По нашим данным, индексированная ММЛЖ 
определила 8-летний риск АГ. Кроме того, преди-
кторами также явились толщина межжелудочковой 
перегородки, толщина задней стенки, относительная 
толщина стенки левого желудочка [41]. Это согласу-
ется с результатами ряда исследований, получивших 
сходные причинно-следственные связи. Исходно 
здоровые участники исследования Framingham Heart 
Study Offspring Cohort (n = 1715, 50 % мужчин, в воз-
расте 65 ± 9 лет) прошли магнитно-резонансную 
томографию сердца для определения геометрии ле-
вого желудочка и были проспективно прослежены 
для выявления фатальных и нефатальных ССЗ. За 
13808 человеко-лет (медиана 8,4 года) произошло 
85 сердечно-сосудистых событий. В регрессионной 
модели пропорциональных рисков каждый прирост 
ИММЛЖ на 10 г/м2 и относительной толщины сте-
нок на 0,1 единицу ассоциировались с 33 % и 59 % 
увеличением риска развития ССЗ соответственно 
[42]. По данным систематического обзора и мета-
анализа 22 проспективных исследований с вклю-
чением 55603 участников, гипертрофия левого же-
лудочка была связана с несмертельными сердеч-
но-сосудистыми событиями (относительный риск 
2,16), смертностью от ССЗ (относительный риск 
2,58), от всех причин (относительный риск 2,02) 
[43]. Следовательно, регрессия концентрического 
ремоделирования и гипертрофии левого желудоч-
ка может быть связана с уменьшением суммарного 
кардиоваскулярного риска и улучшением прогноза 
выживаемости.

При проведении анализа реагирования на стрес-
совые воздействия необходимо принимать во внима-
ние как биологические (половые), так и гендерные 
различия, подразумевающие социальные и соци-
окультурные установки, выбор стратегии стресс-
преодолевающего поведения. Ожидаемый вклад 
личностной тревожности в 8-летнюю заболеваемость 
АГ у женщин не подтвердился. Указанный факт 
можно объяснить более высоким уровнем самосо-
хранительного поведения женщин не только во вре-
мя воздействия стресса, но и в периоде отдаленных 
психотравмирующих ситуаций. М. А. Pico-Alfonso 
и соавторы (2007) в клинико-экспериментальном 

исследовании изучили роль гормональных факто-
ров и поведенческого профиля в сердечно-сосуди-
стой реактивности на острые стрессоры у женщин. 
В работе установлена модулирующая роль индиви-
дуального стиля совладания со стрессом, базовой 
активности гипоталамо-гипофизарно-надпочечнико-
вой оси, но не эстрогенов в сердечной вегетативной 
активности и стрессоустойчивости. Авторы резю-
мируют, что объективная оценка индивидуального 
поведенческого профиля с помощью анализа невер-
бальных моделей общения может представлять со-
бой мощный инструмент для выявления пациентов 
с более высоким риском сердечно-сосудистых со-
бытий [44]. К. В. Тушкова, Н. Л. Бундало (2013) из-
учили гендерные особенности уровня тревожности 
при посттравматическом стрессовом расстройстве 
различной степени тяжести (n = 246, в возрасте 
18–48 лет, из них 54,1 % мужчин). В мужской под-
группе выявлено повышение уровня ситуативной 
тревоги и личностной тревожности соответственно 
тяжести посттравматического расстройства. Авторы 
делают вывод о значимой роли выраженности тре-
вожности в клинике и патогенезе посттравматиче-
ского стрессового расстройства для представителей 
обоих полов [45].

Взаимосвязь между стрессом и поведением, 
связанным с образом жизни, может быть двуна-
правленной. Стрессовые ситуации оказывают по-
вреждающее воздействие, ухудшающее здоровье 
через аддиктивное поведение, способствуя прояв-
лениям аутоагрессивных форм поведения, социо-
патии. И наоборот, некоторые модели поведения, 
способствующие укреплению здоровья, уменьшают 
выраженность стресса [46]. Следовательно, внедре-
ние совершенных и эффективных форм поведения, 
связанных с образом жизни, способствует разреше-
нию стрессовых ситуаций с помощью рациональных 
стратегий их преодоления [47].

Выводы
Выявленные у относительно здоровых лиц про-

гностические факторы (семейный статус «вдовец/
вдова», высокое нормальное АД, стаж курения, РАП 
по соотношению продуктов окислительной модифи-
кации белков, ТМЖП) в изученной организованной 
выборке независимо связаны с риском развития АГ.

Половой и гендерный факторы оказали значимое 
влияние на структуру предикторов АГ. При этом 
у женщин прогностическими факторами явились: 
семейный статус (вдова), ДАД, физическая актив-
ность вне работы, у мужчин — личностная тревож-
ность, высокое нормальное АД, стаж курения.

Наличие психосоциальных факторов в качестве 
независимых предикторов диктует необходимость 
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полипрофессионального подхода к первичной про-
филактике АГ в изученной организованной популя-
ции с учетом полоролевых особенностей.
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Резюме
Частыми коморбидными заболеваниями являются артериальная гипертензия (АГ) и сахарный диабет 

(СД), с которыми связан высокий уровень инвалидности и смертности. Согласно данным литературы, АГ 
встречается у 50–80 % пациентов с СД 2-го типа (СД2) (которые составляют более 90 % популяции лиц 
с СД), по сравнению с 30 % пациентов с СД 1-го типа (СД1). Сравнительных исследований по изучению 
частоты АГ у молодых пациентов с разными типами СД в сибирском регионе не проводилось. Целью 
исследовательской работы было изучить частоту АГ и ассоциаций АГ с клиническими и лабораторными 
показателями при различных типах СД, диагностированного до 45 лет. Материалы и методы. Для про-
ведения обследования было включено 174 пациента с дебютом СД от 18 до 45 лет, которые находились 
под наблюдением в НИИ ТПМ — филиал ФГБНУ ФИЦ ИЦГ СО РАН: у 20 пациентов верифицирован 
СД1 (1-я группа), у 80 — СД2 (2-я группа), у 20 — HNF1A-MODY (Maturity-Onset Diabetes of the Young) 
(3-я группа), у 36 — GCK-MODY (4-я группа), у 18 — LADA (“latent autoimmune diabetes in adults”) (5-я 
группа). Всем пациентам проведены клинический осмотр, определение показателей углеводного обмена 
и основных биохимических параметров. Результаты. Все группы были сопоставимы по полу, возрасту 
и продолжительности СД. АГ 1–2-й степени в 1-й группе выявлена у 5 пациентов (25,0 %), во 2-й — у 20 
человек (25,0 %), в 3-й — у 5 (25,0 %), в 4-й — у 4 (11,1 %), в 5-й — у 4 (22,2 %), значимые различия не 
определены. При разных типах СД наличие АГ ассоциировано с различными клиническими и лабора-
торными показателями. У лиц с СД1 выявлена корреляционная связь АГ с возрастом пациента, с уровнем 
холестерина липопротеинов низкой плотности; при СД2 — с продолжительностью диабета, возрастом 
пациента, индексом массы тела, показателями глюкозы плазмы натощак, липидного спектра и диабети-
ческими осложнениями; при HNF1A-MODY — с диабетическими осложнениями; при GCK-MODY — 
с продолжительностью СД, возрастом пациента, уровнем общего холестерина, развитием нефропатии; 
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при LADA — с показателями углеводного обмена и триглицеридов. Заключение. Таким образом, при 
любом типе СД у лиц молодого возраста необходимо проводить скрининг для определения наличия АГ. 
В зависимости от типа СД необходимо учитывать клинические и лабораторные показатели, с которыми 
ассоциировано наличие АГ.

Ключевые слова: сахарный диабет, молодые пациенты, LADA, MODY, артериальная гипертензия

Для цитирования: Овсянникова А. К., Дудина М. В., Галенок Р. Б., Рымар О. Д. Частота артериальной гипертензии у лиц 
молодого возраста при разных типах сахарного диабета. Артериальная гипертензия. 2022;28(5):585–592. doi:10.18705/1607-
419X-2022-28-5-585-592

The frequency of arterial hypertension  
in young people with different types  
of diabetes mellitus

A. K. Ovsyannikova1, 2, M. V. Dudina1,  
R. B. Galenok3, O. D. Rymar1

1 Research Institute of Internal and Preventive Medicine — 
Branch of the Institute of Cytology and Genetics, Siberian 
Branch of Russian Academy of Sciences, Novosibirsk, Russia
2 Novosibirsk National Research State University, 
Novosibirsk, Russia
3 Novosibirsk State Medical University, Novosibirsk, Russia

Corresponding author:
Alla K. Ovsyannikova,
Research Institute of Internal and 
Preventive Medicine — Branch 
of the Institute of Cytology and Genetics, 
Siberian Branch of Russian Academy 
of Sciences,
175/1 Borisa Bogatkova street, 
Novosibirsk, 630089 Russia.
E-mail: aknikolaeva@bk.ru

Received 23 June 2022; 
accepted 20 July 2022.

Abstract
Objective. Arterial hypertension (AH) and diabetes mellitus (DM) are frequent comorbid diseases, which 

are associated with a high level of disability and mortality. According to the literature hypertension occurs in 
50–80 % of patients with type 2 diabetes (DM2) (which constitute more than 90 % of the population with type 
2 diabetes), compared with 30 % of patients with type 1 diabetes (DM1). Comparative studies on the frequency 
of AH in young patients with different types of DM in the Siberian region have not been conducted. The aim 
of the research work was to study the frequency of AH and associations of AH with clinical and laboratory 
parameters in various types of DM diagnosed before the age of 45 years. Design and methods. 174 patients 
with the onset of DM from 18 to 45 years old were included. They were under observation at the Research 
Institute of Internal and Preventive Medicine — Branch of the Institute of Cytology and Genetics, Siberian 
Branch of Russian Academy of Sciences: in 20 patients DM1 was verified (group 1), in 80 — DM2 (group 2), 
20 had HNF1A-MODY (Maturity-Onset Diabetes of the Young) (group 3), 36 had GCK-MODY (group 4), 18 
had LADA (“latent autoimmune diabetes in adults”) (Group 5). All patients was done a clinical examination, 
determination of indicators of carbohydrate metabolism and basic biochemical parameters. Results. All groups 
were comparable in terms of gender, age, and duration of DM. AH of 1–2 degrees in group 1 was detected in 5 
patients (25,0 %), in 2 — in 20 people (25,0 %), in 3 — in 5 (25,0 %), in 4 — in 4 (11,1 %), in 5 — in 4 (22,2 %), 
significant differences were not identified. In different types of DM the development of AH is associated with 
various clinical and laboratory parameters. In DM1, the development of AH has a correlation with the age of 
the patient, with the level of low-density lipoprotein cholesterol; in DM2 — with the duration of diabetes, the 
patient’s age, body mass index, glucose level, lipid spectrum and diabetic complications; with HNF1A-MODY — 
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Введение
Частыми коморбидными заболеваниями в кли-

нике внутренних болезней, эндокринологии явля-
ются артериальная гипертензия (АГ) и сахарный 
диабет (СД), с которыми связан высокий уровень 
инвалидности и смертности. Согласно данным ли-
тературы, АГ встречается у 50–80 % пациентов с СД 
2-го типа (СД2) (которые составляют более 90 % 
популяции лиц с СД) [1], по сравнению с 30 % па-
циентов с СД 1-го типа (СД1) [2, 3]. Сравнительных 
исследований по изучению частоты АГ у молодых 
пациентов с разными типами СД в сибирском ре-
гионе не проводилось. У лиц с диагностированной 
гипергликемией до 45 лет может определяться СД1, 
СД2, LADA (“latent autoimmune diabetes in adults”) 
и MODY (Maturity-Onset Diabetes of the Young, «диа-
бет взрослого типа у молодых») [4, 5]. MODY — 
гетерогенная аутосомно-доминантно наследуемая 
группа заболеваний, обусловленная мутациями ге-
нов, приводящими к дисфункции β-клеток подже-
лудочной железы [6, 7]. К настоящему времени из-
вестно 14 форм MODY, самыми частыми подтипами 
являются 2 (GCK-MODY) и 3 (HNF1A-MODY), на 
которые приходится 90 % выявленных случаев [8]. 
Поэтому в данной исследовательской работе сре-
ди пациентов с MODY будут включены пациенты 
с GCK-MODY и HNF1A-MODY.

В связи с особой значимостью сочетания АГ 
и СД, ухудшающих прогноз в отношении фатальных 
и нефатальных сердечно-сосудистых осложнений 
[2], актуально изучение частоты АГ при различных 
типах СД, диагностированного до 45 лет (молодой 
возраст по классификации ВОЗ), и ассоциаций АГ 
с клиническими и лабораторными показателями. 
Сочетание АГ и СД делает их прогностически опас-
ными даже на ранних стадиях развития любого из 
заболеваний и требует индивидуального подхода 
к пациенту, комплексной диагностики и лечения [1].

Целью данного исследования было определить 
частоту АГ при различных типах СД у лиц моло-
дого возраста.

with diabetic complications; with GCK-MODY — with the duration of diabetes, the age of the patient, with the 
level of total cholesterol, with the development of nephropathy; with LADA — with indicators of carbohydrate 
metabolism and triglycerides. Conclusions. It is necessary to screen for the presence of AH for any type of DM 
in young people. It is necessary to take into account the clinical and laboratory parameters associated with the 
AH depending on the type of DM.

Key words: diabetes mellitus, young patients, LADA, MODY, arterial hypertension

For citation: Ovsyannikova AK, Dudina MV, Galenok RB, Rymar OD. The frequency of arterial hypertension in young people with 
different types of diabetes mellitus. Arterial’naya Gipertenziya = Arterial Hypertension. 2022;28(5):585–592. doi:10.18705/1607-
419X-2022-28-5-585-592

Материалы и методы
Дизайн и методы исследования, а также образец 

информированного согласия на участие в исследо-
вании были рассмотрены и одобрены этическим 
комитетом НИИ ТПМ — филиал ФГБНУ ФИЦ ИЦГ 
СО РАН (протокол № 2 от 11.02.2014). Для прове-
дения обследования было включено 174 пациента 
с дебютом СД от 18 до 45 лет, которые находились 
под наблюдением в НИИ ТПМ — филиал ФГБНУ 
ФИЦ ИЦГ СО РАН: у 20 пациентов верифицирован 
СД1 (1-я группа), у 80 — СД2 (2-я группа), у 20 — 
HNF1A-MODY (3-я группа), у 36 — GCK-MODY (4-я 
группа), у 18 — LADA (5-я группа). Всем пациентам 
проведены следующие исследования:

1. Клинический осмотр: cбор жалоб, анамне-
за, объективное обследование (измерение индекса 
массы тела (ИМТ), артериального давления (АД)). 
У всех пациентов дважды измерялось АД на доми-
нирующей руке автоматическим тонометром с ин-
тервалом 2 минуты, в положении сидя. АГ диагно-
стировалась при уровне АД выше 139/89 мм рт. ст. 
(ВНОК, 2009 г.). В исследование включались па-
циенты, которые не использовали антигипертен-
зивную терапию.

Проводился скрининг на хронические диабе-
тические осложнения: осмотр окулиста для опре-
деления наличия ретинопатии (визиометрия, тоно-
метрия, биомикроскопия переднего отрезка глаза 
при расширенном зрачке, офтальмоскопия при рас-
ширенном зрачке); диагностирование нефропатии 
(расчет скорости клубочковой фильтрации, опреде-
ление экскреции альбумина с мочой); определение 
периферической нейропатии (сбор жалоб, осмотр 
кожных покровов и оценка периферической чув-
ствительности).

2. Лабораторные исследования: кровь для био-
химического анализа забиралась из локтевой вены 
вакутейнером в положении сидя после 12-часового 
голодания. Гликозилированный гемоглобин (HbA1c) 
измерялся на приборе NycoCardREADERII методом 
боратного аффиного анализа. С-пептид определялся 
методом иммуноферментного анализа, тест-набором 
Monobind Inc., USA.
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Липидный профиль: определение содержания 
общего холестерина (ОХС), триглицеридов (ТГ), 
холестерина липопротеинов высокой плотности 
(ХС ЛПВП) проводили энзиматическими методами 
с использованием стандартных реактивов Biocon, 
Germany. Уровень холестерина липопротеинов низ-
кой плотности (ХС ЛПНП) рассчитывали по формуле 
Фридвальда при концентрации ТГ, не превышаю-
щей 4,5 ммоль/л: ХС ЛПНП = ОХС — (ХС ЛПВП 
+ (ТГ/5)) мг/дл [D. S. Friedwald, 1972].

Статистическая обработка результатов иссле-
дования проводилась на персональном компьютере 
с помощью программы IBM SPSS Statistics (версия 
20.0). Так как некоторые группы были малочислен-
ными, использовались непараметрические методы 
анализа: вычислялись медианы (Ме) с указанием 
межквартильного размаха — 25-й и 75-й проценти-
ли, независимые выборки сравнивались с исполь-
зованием теста Манна–Уитни. Для определения 
сопряженности дихотомических переменных ис-
пользовался χ² по критерию Фишера. Связи между 
признаками оценивались вычислением рангового 
коэффициента корреляции Спирмена. Во всех про-
цедурах статистического анализа критический уро-
вень значимости нулевой статистической гипотезы 
(р) принимался равный 0,05.

Результаты
Все группы были сопоставимы по полу, возра-

сту и продолжительности СД (табл. 1). Количество 
мужчин в 1-й группе было 11 человек (55,0 %), во 
2-й группе — 29 (36,3 %), в 3-й — 8 (40,0 %), в 4-й — 
12 (33,3 %), в 5-й — 6 (33,3 %), значимых различий 
между группами не получено. Более высокий по-
казатель медианы ИМТ выявлен у пациентов с СД2 
в сравнении с СД1 (р = 0,017) и в сравнении с LADA 
(р = 0,001) (табл. 2).

Медиана систолического АД (САД) у лиц из 1-й 
группы — 128,0 [112,0; 136,0] мм рт. ст., диастоли-
ческого (ДАД) — 86,0 [74,0; 92,0] мм рт. ст., во 2-й 
группе — 132,0 [124,0; 146,0] мм рт. ст. и 88,0 [78,0; 
95,0] мм рт. ст. соответственно, в 3-й — 126,0 [118,0; 
138,0] мм рт. ст. и 87,0 [82,0; 93,0] мм рт. ст., в 4 — 
122,0 [112,0; 134,0] мм рт. ст. и 81,0 [76,0; 85,0] мм 
рт. ст., в 5-й — 124,0 [116,0; 130,0] мм рт. ст. и 84,0 
[80,0; 88;0] мм рт. ст. (табл. 2), значимых различий 
между группами не получено. Частота АГ во всех 
обследованных группах выявлена в одинаковом 
проценте случаев: в 1-й группе — у 5 пациентов 
(25,0 %), во 2-й — у 20 человек (25,0 %), в 3-й — у 5 
(25,0 %), в 4-й — у 4 (11,1 %), в 5-й — у 4 (22,2 %). 
Значимые различия не определены.

При изучении показателей углеводного обмена 
определено, что медиана гликированного гемоглоби-

на (HbA1C) и глюкозы плазмы натощак были значи-
мо выше в группе пациентов с СД1, чем при других 
типах СД (табл. 2). Среди показателей липидного 
спектра наиболее высокие значения медианы ОХС 
и ХС ЛПНП выявлены у лиц с СД2 и LADA, однако, 
разница не достигла статистической значимости.

Были изучены ассоциации наличия АГ с раз-
личными клиническими, лабораторными показа-
телями, а также с диабетическими хроническими 
осложнениями. Выявлено, что при СД1 наличие 
АГ имеет положительную корреляционную связь 
с возрастом пациента (R = 0,522, p = 0,018) и с ХС 
ЛПНП (R = 0,492, p = 0,027). При СД2 определены 
положительные ассоциации с продолжительностью 
СД (R = 0,266, p = 0,017), с возрастом пациента на 
момент осмотра (R = 0,491, p < 0,001), с ИМТ (R = 
0,374, p = 0,001), с глюкозой плазмы натощак (R = 
0,431, p < 0,001), с ОХС (R = 0,239, p = 0,033), с ТГ 
(R = 0,262, p = 0,019), с ХС ЛПНП (R = 0,252, p = 
0,024), с наличием нейропатии (R = 0,485, p < 0,001), 
ретинопатии (R = 0,251, p = 0,025), нефропатии (R = 
0,251, p = 0,025); обратная ассоциация наличия АГ 
с ХС ЛПВП (R = –0,324, p = 0,002). При HNF1A-
MODY выявлена положительная корреляционная 
связь АГ с продолжительностью СД (R = 0,584, p = 
0,007), с наличием нейропатии (R = 0,733, p < 0,001), 
ретинопатии (R = 0,577, p = 0,008) и нефропатии 
(R = 0,577, p = 0,008). При GCK-MODY: прямые 
ассоциации наличия АГ с продолжительностью 
СД (R = 0,432, p = 0,009), с возрастом пациентов 
(R = 0,358, p = 0,032), с ОХС (R = 0,375, p = 0,024), 
с наличием нефропатии (R = 0,478, p = 0,003). При 
LADA положительная корреляционная связь опре-
делена между наличием АГ и HbA1C (R = 0,529,  
p = 0,024), глюкозой плазмы натощак (R = 0,478,  
p = 0,045), с ТГ (R = 0,532, p = 0,023).

Таким образом, при любом типе СД у лиц моло-
дого возраста необходимо проводить скрининг для 
определения наличия АГ. В зависимости от типа СД 
необходимо учитывать клинические и лабораторные 
показатели, с которыми ассоциировано наличие АГ.

Обсуждение
Взаимосвязь АГ и СД несомненна: не только АГ 

чаще встречается у пациентов с СД, но и СД чаще 
встречается у лиц с АГ, чем в общей популяции [9]. 
Частота АГ при СД зависит от многих факторов: от 
продолжительности заболевания, его патогенеза, 
наличия инсулинорезистентности (ИР) и диабети-
ческих осложнений.

У 80 % пациентов с СД1 со временем развивается 
диабетическая нефропатия, что является фактором 
риска АГ [10]. По данным J. J. Chillaron и соавто-
ров, АГ определяется у 30 % пациентов с СД1 стар-
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Таблица 1
ГЕНДЕРНЫЕ И ВОЗРАСТНЫЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ ПАЦИЕНТОВ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА 

С РАЗЛИЧНЫМИ ТИПАМИ САХАРНОГО ДИАБЕТА

Показатель СД1,
n = 20

СД2,
n = 80

HNF1A-
MODY,
n = 20

GCK‑MO‑
DY,

n = 36

LADA,
n = 18

Продолжительность СД, Me 
[25; 75] лет

3,0
[1,2; 8,7]

3,5
[1,0; 8,0]

4,0
[1,2; 9,2]

1,0
[0,4; 8,0]

2,0
[1,0; 3,0]

Возраст на момент осмотра, 
Me [25; 75] лет

31,0
[27,0; 44,5]

36,0
[31,5; 43,7]

39,5
[36,2; 45,7]

36,0
[30,0; 45,7]

36,0
[31,2; 48,5]

Количество лиц мужского 
пола, n (%) 11 (55,0) 29 (36,3) 8 (40,0) 12 (33,3) 6 (33,3)

Количество лиц женского 
пола, n (%) 9 (45,0) 51 (63,7) 12 (60,0) 24 (66,7) 12 (66,7)

Примечание: СД — сахарный диабет; LADA — latent autoimmune diabetes in adults; MODY — Maturity-Onset Diabetes of 
the Young.

Таблица 2
КЛИНИЧЕСКИЕ И ЛАБОРАТОРНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ У ПАЦИЕНТОВ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА 

С РАЗЛИЧНЫМИ ТИПАМИ САХАРНОГО ДИАБЕТА

Показатель
СД1,

n = 20
СД2,

n = 80
HNF1A-MODY,

n = 20
GCK‑MODY,

n = 36
LADA,
n = 18

Me [25; 75]

ИМТ, кг/м2 23,0*
[20,9; 24,9]

24,7**
[22,5; 29,6]

23,5
[22,0; 24,4]

23,4
[21,6; 24,6]

21,0
[20,0; 22,7]

САД,
мм рт. ст.

128,0
[112,0; 136,0]

132,0
[124,0; 146,0]

126,0
[118,0; 138,0]

122,0
[112,0; 134,0]

124,0
[116,0; 130,0]

ДАД,
мм рт. ст.

86,0
[74,0; 92,0]

88,0
[78,0; 95,0]

87,0
[82,0; 93,0]

81,0
[76,0; 85,0]

84,0
[80,0; 88;0]

HbA1c,% 8,4
[7,3; 10,9]*

6,3
[5,5; 7,7]

7,1
[6,8; 7,6]^, b

6,1
[6,0; 6,7]^^

7,1
[6,5; 8,1]a, c

Глюкоза плаз-
мы натощак, 
ммоль/л

10,1
[7,7; 15,0]*

6,5
[5,7; 8,4]

7,0
[7,0; 8,0]^, b

6,0
[5,8; 7,0]^^

7,2
[6,6; 8,8]a, c

ОХС, ммоль/л 4,8
[4,0; 5,4]

4,9
[4,0; 5,6]

4,3
[4,0; 5,7]

4,5
[4,3; 5,1]

4,8
[4,0; 6,9]

ХС ЛПНП, 
ммоль/л

2,6
[2,0; 3,2]

2,7
[1,8; 3,3]

2,5
[1,9; 3,0]

2,0
[1,7; 2,8]

2,8
[2,0; 3,9]

ХС ЛПВП, 
ммоль/л

1,6
[1,3; 1,8]*

1,3
[1,1; 2,5]

1,3
[1,1; 1,3]^

1,3
[1,0; 1,4]^^

1,3
[1,2; 1,4]a

ТГ, ммоль/л 1,1
[0,8; 1,4]

1,3
[0,9; 1,8]

1,4
[1,2; 1,6]^

1,2
[1,0; 1,5]

1,3
[1,0; 1,7]

Примечание: СД — сахарный диабет; MODY — Maturity-Onset Diabetes of the Young; LADA — latent autoimmune diabetes in 
adults; ИМТ — индекс массы тела; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; 
ОХС — общий холестерин; ХС ЛПНП — холестерин липопротеинов низкой плотности; ХС ЛПВП — холестерин липопротеинов 
высокой плотности; ТГ — триглицериды; * — рСД1-СД2 < 0,05; ** — рСД2-LADA < 0,05; ^ — рСД1-HNF1A-MODY < 0,05; ^^ — рСД1-GCK-MODY < 
0,05; a — рСД1-LADA < 0,05; b — рGCK-MODY-HNF1A-MODY < 0,05; c — рGCK-MODY-LADA < 0    ,05.
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ше 18 лет и ассоциирована с возрастом пациентов, 
продолжительностью СД, мужским полом, ИМТ, 
нефропатией [11]. Представление данных о частоте 
АГ у подростков и молодых пациентов с СД1 может 
варьировать в одной и той же популяции и зависит 
от используемой классификации АГ, например, 28–
54 % в возрастной когорте 15–20 лет в США [12]. 
По данным D. Dabelea и соавторов, АГ в возрастной 
группе пациентов до 18 лет при СД1 также встреча-
ется значимо реже, чем при СД2 (10 % и 22 % соот-
ветственно) [13]. В нашей исследовательской работе 
частота АГ у молодых пациентов с СД1 определена 
в 25 % случаев и была ассоциирована с возрастом 
пациентов и с ХС ЛПНП.

При СД2 одним из основных патогенетических 
звеньев развития АГ является ИР. Исследование 
Framingham Offspring Study определяло взаимосвязь 
между чувствительностью к инсулину и 4-летним 
риском развития АГ у 1933 участников без гипер-
тензии. Этот анализ показал, что связь между чув-
ствительностью/резистентностью к инсулину и АГ 
была значимой и оставалась такой после поправки 
на увеличение ИМТ [14]. Эти данные свидетельству-
ют о том, что ожирение и ИР неразрывно связаны 
с развитием АГ, в том числе при СД2. По данным 
S. P. Marbaniang и соавторов, избыточный вес и ожи-

рение было основным фактором риска развития АГ 
и СД у лиц 15–49 лет [15]. Для возрастной группы 
25–45 лет частота АГ при СД2 составляла 70 %, од-
нако для этой выборки не показана продолжитель-
ность СД, которая из-за более высокого возраста 
может быть больше, поэтому и частота АГ выше 
[16]. В нашей исследовательской работе частота АГ 
при СД2 была сопоставимой с другими типами СД, 
но ИМТ у лиц с СД2 был значимо выше. При СД2 
определены положительные ассоциации АГ с про-
должительностью СД, с возрастом пациента на мо-
мент осмотра, с ИМТ, с глюкозой плазмы натощак, 
с ОХС, с ТГ, с ХС ЛПНП, с нейропатией, с ретино-
патией, с нефропатией; обратная ассоциация с ХС 
ЛПВП. Также нами была обнаружена положительная 
корреляция между наличием АГ и наличием избы-
точного веса при СД2 у лиц молодого возраста, что 
сопоставимо с данными других ученых. В данной 
исследовательской работе не выявлены различия по 
частоте АГ при СД2 и других типах СД, хотя в ис-
следованиях показана более высокая частота при 
СД2. Возможно, это связано с небольшой продол-
жительностью гипергликемии и молодым возрастом 
исследуемых групп и разовьется в дальнейшем, что 
требует наблюдения за данной группой пациентов.

Ген HNF1A при MODY 3 кроме гипергликемии 

Таблица 3
РЕЗУЛЬТАТЫ МНОГОФАКТОРНОГО РЕГРЕССИОННОГО АНАЛИЗА КОКСА ДЛЯ ОЦЕНКИ ФАКТОРОВ РИСКА 

АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У ПРАКТИЧЕСКИ ЗДОРОВЫХ ЖЕНЩИН

Независимая переменная
(предиктор)

Многофакторный регрессионный анализ Кокса

Exp B
(HR) 95 % ДИ р

Семейный статус (вдова) 10,668 1,758–65,001 0,010
ДАД, мм рт. ст. 1,060 1,010–1,123 0,049
Физическая активность вне работы 0,312 0,115–0,847 0,022

 Примечание: ДИ — доверительный интервал; ДАД — диастолическое артериальное давление.

Таблица 4
РЕЗУЛЬТАТЫ МНОГОФАКТОРНОГО РЕГРЕССИОННОГО АНАЛИЗА КОКСА ДЛЯ ОЦЕНКИ ФАКТОРОВ РИСКА 

АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У ПРАКТИЧЕСКИ ЗДОРОВЫХ МУЖЧИН

Независимая переменная
(предиктор)

Многофакторный регрессионный анализ Кокса

Exp B
(HR) 95 % ДИ р

Личностная тревожность 6,497 1,022–41,298 0,047
Высокое нормальное АД 4,106 1,376–12,257 0,011
Стаж курения, в годах 1,086 1,023–1,153 0,007

Примечание: ДИ — доверительный интервал; АД — артериальное давление.
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ассоциирован с развитием ишемической болезни 
сердца, в том числе инфарктом миокарда и с фак-
торами риска развития данного состояния, включая 
дислипидемию. Показано, что одной из причин раз-
вития дислипидемии при HNF1A-MODY является 
инактивирующая мутация в гене HNF1A, которая 
приводит к резкому снижению экспрессии мРНК 
PCSK9 (proproteinconvertase subtilisin/kexintype 9) 
[17]. Дислипидемия при HNF1A-MODY [18] приво-
дит к тому, что при этом типе чаще, чем при других 
типах MODY, и с такой же частотой, как при СД1 
и СД2, диагностируются макроваскулярные ослож-
нения и, возможно, АГ. В проведенном исследовании 
различия в показателях липидного профиля между 
пациентами с HNF1A-MODY и с другими типами 
СД не получены: вероятно, это связано с малочис-
ленными группами. В данной исследовательской 
работе, так же, как и у лиц с СД2, были получены 
ассоциации АГ с диабетическими осложнениями 
у лиц молодого возраста с HNF1A-MODY: поло-
жительная корреляционная связь АГ с продолжи-
тельностью СД, с нейропатией, ретинопатией и не-
фропатией. Пациенты из данного исследования не 
принимали липидснижающую терапию.

При GCK-MODY в данной исследовательской 
работе выявлена сопоставимая частота АГ по сравне-
нию с группами пациентов с другими типами диабе-
та. Ранее частота АГ при GCK-MODY не изучалась.

Частота АГ при LADA в литературе не описа-
на. По нашим данным, она сопоставима с частотой 
в группах пациентов с другими типами СД. Однако 
только при LADA выявлены ассоциации частоты АГ 
с показателями глюкозы плазмы натощак и HbA1C, 
то есть с показателями углеводного обмена.

Выводы
1. Продемонстрирована сопоставимая высокая 

частота АГ (25 %) у лиц молодого возраста с раз-
ными типами диабета: при СД1, СД2, GCK-MODY, 
HNF1A-MODY, LADA.

2. С наличием АГ при различных типах СД у лиц 
молодого возраста ассоциированы возраст паци-
ентов, продолжительность СД, показатели глюко-
зы плазмы натощак, гликированного гемоглобина, 
липидов сыворотки крови и микрососудистые диа-
бетические осложнения.
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Резюме
Цель исследования — оценить предполагаемую связь варианта rs11064153 гена натриевых каналов 

SCNN 1А с артериальной гипертензией (АГ) среди пациентов, страдающих АГ, и относительно здоровых 
людей в Забайкальском крае. Материалы и методы. В настоящее исследование были включены 106 паци-
ентов с подтвержденным диагнозом АГ. Все участники были включены в исследование после подписания 
информированного согласия. Контрольную группу составили 98 практически здоровых человек. Группы 
были сопоставимы по возрасту: средний возраст в группе с первичной АГ был 45 ± 9,7 лет, в контрольной 
группе — 42,5 ± 5,8 лет. Число мужчин в группе 1: 78/106 = 74 % (с 95 % доверительным интервалом (ДИ) 
от 65 до 82 %), в группе 2: 54/98 = 55 % (с 95 % ДИ от 45 до 65 %). Проведено молекулярно-генетическое 
типирование исследуемых генов. Определение SNV гена натриевых каналов SCNN 1A (rs11064153) про-
водили методом полимеразной цепной реакции в реальном времени. Нами выполнена оценка подчинения 
распределения генотипов выборок равновесию Харди–Вайнберга, χ2-тест, а также оценен показатель «от-
ношение шансов (ОШ)». Прогностическая значимость генетических маркеров была оценена с помощью 
ROC-анализа. Результаты. Носительство генотипа T/T в группе пациентов с АГ встречалось чаще, чем 
в группе контроля (97,4 и 86,6 % соответственно; χ2 = 8,60, p = 0,01). Таким образом, носительство Т/Т 
генотипа гена SCNN 1A повышало вероятность развития АГ у пациентов (ОШ = 2,27, 95 % ДИ 1,29–4,01, 
p = 0,01). Среди пациентов в 1,5 раза чаще выявлялась аллель Т с частотой 0,78 по сравнению с группой 
здоровых лиц — 0,22 (χ2 = 7,28; р = 0,007). Генотип С/С был выявлен только у трех пациентов из группы 
АГ (2,8 %) и у семи обследованных из группы контроля (7,1 %). Установлено, что аллель C гена SCNN 1А 
(rs11064153) у пациентов с АГ встречалась в 1,5 раза реже, чем в группе контроля, и ее частота соста-
вила 0,22 против 0,34 соответственно (χ2 = 7,28, p = 0,007). Носительство аллели С (генотипы С/С+Т/C) 
ассоциировано с более низкой частотой встречаемости у пациентов с АГ (ОШ = 0,54, 95 % ДИ 0,35–0,85, 
р = 0,007). В обследованных нами выборках носительство аллели С снижало вероятность АГ в 2,3 раза. 
Заключение. Мы выявили, что аллель T и генотип T/T варианта rs11064153 гена SCNN 1А увеличивает 
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вероятность развития АГ. Носительство аллели C и генотипа C/C SCNN 1А (rs11064153) снижает веро-
ятность развития АГ.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, эпителиальный натриевый канал (ENaC), SCNN 1A, 
вариант нуклеотидной последовательности, население Забайкальского края
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Abstract
The aim of the study was to evaluate the putative association of the rs11064153 variant of the SCNN 1A sodium 

channel gene with arterial hypertension (AH) among patients suffering from AH and relatively healthy people 
in the Trans-Baikal Territory. Design and methods. The present study included 106 patients with a confirmed 
diagnosis of AH. All participants were included in the study after signing informed consent. The control group 
consisted of 98 practically healthy people. The groups were comparable in age: the average age in the group 
with primary AH was 45 ± 9,7 years, in the control group — 42,5 ± 5,8 years. The number of men in group 1 was 
73,6 % (78/106), in group 2–55,1 % (54/98) of the total number of cases (Chi-square = 7,62, df = 1, p < 0,005). 
Molecular genetics typing of the studied genes was carried out. SNPs of the sodium channel genes SCNN 1A 
(rs11064153) were determined by real-time polymerase chain reaction. We have evaluated the subordination of 
the distribution of genotypes of samples to the Hardy-Weinberg equilibrium, χ2-test, and also estimated the odds 
ratio (OR). Results. Carriage of the T/T genotype in the group of patients with AH was more frequent than in the 
control group (97,4 % and 86,6 %, respectively; χ2 = 8,60, p = 0,01). Thus, carriage of the T/T genotype of the 
SCNN 1A gene increased the likelihood of AH in patients (OR = 2,27, 95 % confidence interval (CI) 1,29–4,01, 
p = 0,01). Among patients, the T allele was detected 1,5 times more often with a frequency of 0,78 compared 
with the group of healthy individuals — 0,22 (χ2 = 7,28; p = 0,007). The C/C genotype was detected only in three 
patients from the AH group (2,8 %) and in seven patients from the control group (7,1 %). It was found that the C 
allele of the SCNN 1А gene (rs11064153) 5 times less often than in the control group, and its frequency was 0,22 
versus 0,34, respectively (χ2 = 7,28, p = 0,007). The carriage of the C allele (C/C+T/C genotypes) is associated 
with a lower incidence in patients with AH (OR = 0.54; 95 % CI 0,35–0,85, p = 0,007). In the samples examined 
by us, the carriage of the C allele reduced the likelihood of AH by 2,3 times. Conclusions. We have found that 
the T allele and the T/T genotype of the rs11064153 variant of the SCNN 1A gene increase the likelihood of 
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ), по данным Все-

мирной организации здравоохранения, является ос-
новной причиной преждевременной смерти и зна-
чительно влияет на риск всех основных сердечно-
сосудистых заболеваний. Одна из глобальных задач, 
в связи с этим, снизить распространенность АГ на 
33 % в период с 2010 по 2030 год [1].

Основную сложность составляет то, что более 
чем в 95 % случаев причина повышенного артери-
ального давления (АД) неизвестна, так как АГ отно-
сят к мультифакториальным заболеваниям, которые 
возникают при взаимодействии экзогенных (средо-
вых или life-style) и эндогенных (индивидуальных 
особенностей генотипа) факторов [2, 3]. Фактически 
АГ можно рассматривать как болезнь цивилизации 
в рамках человеческой эволюции, при преодолении 
экстремальных условий жизни. И со временем АГ 
стала выявляться все чаще, становясь не только 
статистически, но и клинически более значимой, 
из-за своего влияния не только на общую заболева-
емость, но и на смертность от сердечно-сосудистых 
заболеваний [4].

Появившиеся сегодня новые технологии гене-
тического анализа упрощают поиск вариантов од-
нонуклеотидных последовательностей (SNV), что 
становится основным методом выявления предрас-
положенности к АГ. Отметим, что сегодня выявлены 
редкие моногенные формы АГ, например, синдром 
Лиддла [5], однако генетика эссенциальной (первич-
ной) АГ по-прежнему требует дальнейшего изуче-
ния — вероятно, потому, что она имеет несколько 
генетических детерминант [6]. В нынешнюю геном-
ную эру возможность определения задействованных 
в развитии АГ генов кажется реальной, но четкая 
идентификация достаточно сложна, отчасти пото-
му, что АГ — это полигенное заболевание, и вклад 
одного любого гена является незначительным [7]. 
Основные детерминанты АД, сердечный выброс 
и общее периферическое сопротивление контроли-
руются сложной сетью взаимодействующих путей, 
вовлекающие почечные, нервные, эндокринные, со-
судистые и другие механизмы. Множественные гены 
внутри каждой из этих систем вносят свою лепту 
в специализированные функции, регулирующие АД, 

developing hypertension. Carrying allele C and the C/C SCNN 1A genotype (rs11064153) reduces the likelihood 
of developing AH.

Key words: arterial hypertension, epithelial sodium channel (ENaC), SCNN 1A, nucleotide sequence variant, 
population of the Trans-Baikal Territory
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и, следовательно, вполне вероятно, что многие гены 
способны участвовать в развитии АГ [8].

За последние 8 лет с появлением крупномасштаб-
ных ассоциативных исследований генома человека 
в области молекулярной генетики АГ достигнуты 
значимые успехи. Так, генетическая основа повы-
шенного АД включает множество генов, которые 
были идентифицированы с помощью анализа полно-
геномных ассоциативных исследований (GWAS) [9, 
10]. Например, наиболее важными представляются 
варианты генов ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС): ген ренина (REN), ген ангиотен-
зиногена (AGT), ген ангиотензинпревращающего 
фермента (ACE), ген рецептора ангиотензина II 
1-го типа (AGTR 1); гены, определяющие состояние 
эндотелия сосудов: ген эндотелиальной синтазы 
оксида азота (eNOS 3), ген эндотелина-1 (EDN 1) 
и другие [11].

Важно отметить, что большинство описанных 
вариантов, приводящих к АГ, изменяют водно-на-
триевый баланс организма, что ведет к увеличению 
массы циркулирующей крови, и как следствие, — 
к увеличению минутного объема сердца и повы-
шению АД.

Указанный в данном исследовании эпители-
альный натриевый канал (ENaC) является одним 
из ключевых регуляторов гомеостаза Na+ и, таким 
образом, способствует регуляции АД [12]. Физио-
логическая роль ENaC в долгосрочной регуляции 
системного кровяного давления связана с наслед-
ственными формами гипертонических состояний, 
вызванных гиперактивностью ЕNaС, например, при 
синдроме Лиддла. С другой стороны, потеря функ-
ций канала в результате мутаций в субъединицах 
канала ведет к псевдогипоальдостеронизму (РНА), 
выражающегося в гипотензии [13].

ENaC каналы представляют собой гетеромерные 
комплексы, состоящие из 4 субъединиц: α, β, γ и δ. 
Мутации в генах, кодирующих данные субъединицы 
ENaC (SCNN 1A, SCNN 1B, SCNN 1G и SCNN 1D), 
связаны с моногенными гипер- или гипотензивны-
ми нарушениями, что подчеркивает важность ENaC 
в регуляции АД [14].

Ген SCNN 1А расположен на 12 хромосоме в ло-
кусе 12p13.31 [15], кодирует α-субъединицу ENaC, 
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относящегося к суперсемейству дегенерин эпители-
альных натриевых каналов (ENaC/DEG). ENaC — 
это потенциал-независимый ионный канал, уча-
ствующий в трансэпителиальном транспорте Na+. 
Другое распространенное название субъединиц 
ENaC — «чувствительный к амилориду натриевый 
канал», поскольку ENaC ингибируется амилоридом. 
Канал ENaC, который регулируется РААС, играет 
центральную роль в регуляции объема внеклеточной 
жидкости и АД [16]. В современных исследованиях 
обнаружены подтверждения, что эти каналы экс-
прессируются в различных типах клеток, включая 
нейроны [17], однако экспериментальных данных 
очень мало, чтобы сделать окончательные выводы. 
Эпителиальный натриевый канал (ENaC) экспрес-
сируется в эпителии дистального отдела нефрона, 
где играет ключевую роль в гомеостазе натрия в поч-
ках. Известно, что избыточная реабсорбция натрия 
почками увеличивает риск развития АГ. Экспрессия 
субъединиц α, β, и γ ENaC также была описана в эн-
дотелии и гладких мышцах сосудов, что указывает 
на их роль в сосудистой функции [18]. Его роль на 
этих участках в регулировании сосудистого тонуса 
и АД все еще исследуется в настоящее время [19].

Таким образом, значимым в решении задач по 
предупреждению и снижению заболеваемости АГ, 
а также смертности от сердечно-сосудистых ката-
строф является проведение научных исследований 
генетической предрасположенности к развитию АГ, 
для разработки персонифицированных программ 
первичной профилактики АГ.

Цель исследования — оценить предполагаемую 
связь варианта rs11064153 гена натриевых каналов 
SCNN 1А с АГ среди пациентов, страдающих АГ, 
и относительно здоровых людей в Забайкальском 
крае.

Материалы и методы
Дизайн исследования построен по принципу 

«случай-контроль». В настоящее исследование бы-
ли включены 106 пациентов с подтвержденным 
диагнозом АГ. Контрольную группу составили 98 
практически здоровых человек. Возраст обследу-
емых составил от 19 до 60 лет. Все исследуемые 
были европеоидами. Группы были сопоставимы 
по возрасту: средний возраст в группе с первичной 
АГ был 45 ± 9,7 лет, в контрольной группе — 42,5 ± 
5,8 лет (t = 0,7, df = 183, p = 0,48). Число мужчин 
в группе 1: 78/106 = 74 % (с 95 % доверительным 
интервалом (ДИ) от 65 до 82 %), в группе 2: 54/98 = 
55 % (с 95 % ДИ от 45 до 65 %). При использовании 
точного критерия Фишера для сравнения долей 
мужчин в 1 и 2 исследуемых группах выявлены 

различия между выборочными показателями (p = 
0,0081; mid p = 0,0068). Распределение генотипов 
не отличалось от ожидаемого в соответствии с за-
коном Харди–Вайнберга.

Верификация диагноза АГ проведена согласно 
рекомендациям Европейского общества кардиологов 
(ЕОК, ESC) и Европейского общества по АГ (ЕОАГ, 
ESH), 2018 года, где АГ 1-й степени соответствует 
АД 140–159/90–99 мм рт. ст., АГ 2-й степени — АД 
160–179/100–109 мм рт. ст., АГ 3-й степени — АД ≥ 
180/110 мм рт. ст. Таким образом, АГ диагностиро-
валась при повышении цифр АД ≥ 140/90 мм рт. ст., 
измеренных на нескольких приемах у врача и под-
твержденных при суточном мониторировании АД.

Работа выполнена в соответствии с требования-
ми Хельсинкской декларации Всемирной медицин-
ской ассоциации (2013). Перед проведением иссле-
дования всеми участниками было подписано инфор-
мированное согласие, подтверждающее возможность 
проведения генетического анализа. Из исследования 
были исключены пациенты с вторичными формами 
АГ (синдром Лиддла, псевдогипоальдостеронизм 
I типа, феохромоцитома, гиперкортицизм, объемные 
образования надпочечников), врожденными и при-
обретенными пороками сердца, сахарным диабетом, 
муковисцидозом, онкологическими заболеваниями, 
хроническими болезнями почек и другими воспа-
лительными и эндокринными заболеваниями. На-
ми были исключены также беременные, лица, зло-
употребляющие алкоголем, и лица, находящиеся на 
диете с низким содержанием натрия.

Взятие крови осуществляли натощак из лок-
тевой вены обследуемых больных в стерильных 
условиях. Цельную кровь (4 мл) собирали в про-
бирку с этилендиаминтетрауксусной кислотой для 
генетического анализа. Образцы ДНК хранили при 
–40 °C до анализа. Анализу подвергалась геномная 
ДНК, выделенная из лейкоцитов цельной крови 
с помощью реагента «Проба Рапид» производства 
ООО «ДНК-Технология» (г. Москва). Определе-
ние SNV проводили при помощи набора реагента: 
SCNN 1А (rs11064153) методом полимеразной цеп-
ной реакции в режиме реального времени произ-
водства компании ООО «ТестГен» (г. Ульяновск). 
Суммарный объем ПЦР 10 мкл реакционного образ-
ца содержал: 3 мкл деионизированной воды, 4 мкл 
смеси для ПЦР SCNN 1A, 2 мкл Tag-полимеразы и  
1 мкл исследуемого очищенного образца ДНК, в фор-
мате 96-луночного планшета. На основании этих 
данных управляющая программа строила кривые 
накопления флуоресцентного сигнала для каждого 
образца. Результаты анализа позволяли дать три типа 
заключений: гомозигота по аллели 1; гетерозигота; 
гомозигота по аллели 2. Амплификацию и детекцию 



597

Оригинальная статья / Original article

28(5) / 2022

участков гена SCNN 1А выполняли на амплифика-
торе ДТ-96 (г. Москва, Россия).

Статистический анализ выполнен с помощью 
программы Statistica 10.0. Проведены оценка под-
чинения распределения генотипов выборок равно-
весию Харди–Вайнберга, для сравнения долей муж-
чин в группах 1 и 2 использовался расчет точного 
критерия Фишера. Для сравнения частот геноти-
пов и аллелей использовали критерий χ2 и точный 
критерий Фишера. Отношение шансов (ОШ) рас-
считывали с 95 % ДИ по формуле ОШ = ad/bc, где 
a и b — количество больных, имеющих и не имею-
щих данный генетический вариант соответственно; 
c и d — количество лиц контрольной группы, име-
ющих и не имеющих данный генетический вари-
ант соответственно. Прогностическая значимость 
генетических маркеров была оценена с помощью 
ROC-анализа.

Результаты
В результате молекулярно-генетического иссле-

дования в обеих группах обнаружены гомо- и гете-
розиготные состояния для гена SCNN 1A. В процес-
се расчета относительного риска с использованием 
общей и мультипликативной генетических моделей 
определена вероятность развития АГ (табл.).

Носительство генотипа T/T в группе пациентов 
с АГ встречалось чаще, чем в группе контроля (97,4 
и 86,6 % соответственно; χ2 = 8,60, p = 0,01). Таким 
образом, носительство Т/Т генотипа гена SCNN 1A 
повышало вероятность АГ у пациентов (ОШ = 2,27, 
95 % ДИ 1,29–4,01, p = 0,01). В обследованных нами 
выборках все пациенты с АГ являлись носителями 
одной или двух копий аллели T (генотипы Т/С и Т/Т 
соответственно). Среди пациентов в 1,5 раза чаще 
выявлялась аллель Т с частотой 0,78 по сравнению 
с группой здоровых лиц — 0,22 (χ2 = 7,28, р = 0,007).

Генотип С/С был выявлен только у трех пациен-
тов из группы АГ (2,8 %) и у семи обследованных из 

группы контроля (7,1 %). Установлено, что аллель C 
гена SCNN 1А (rs11064153) у пациентов с АГ встре-
чалась в 1,5 раза реже, чем в группе контроля, и ее 
частота составила 0,22 против 0,34 соответственно 
(χ2 = 7,28, p = 0,007). Носительство аллели С (ге-
нотипы С/С+Т/C) ассоциировано с более низкой 
частотой встречаемости у пациентов с АГ (ОШ = 
0,54, 95 % ДИ 0,35–0,85, р = 0,007). В обследован-
ных нами выборках носительство аллели С снижало 
вероятность АГ в 2,3 раза.

Прогностическая значимость генетических мар-
керов была оценена с помощью ROC-анализа (рис.). 
Получено AUC = 0,570 (более 0,5, но менее 0,7), что 
свидетельствует о приемлемой диагностической 
точности фактора (ОШ = 0,37, 95 % ДИ 0,08–1,53, 
р = 0,056).

Рисунок. ROC-кривая, 
отражающая прогностическую силу модели

Таблица 1
РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ВАРИАНТА ГЕНА SCNN 1А (RS11064153) У ПАЦИЕНТОВ 

С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И В КОНТРОЛЕ

Аллели
АГ Контроль

χ2

7,28

p-значение

p = 0,007

ОШ
n = 100 n = 98 Значение ДИ (95 %)

Аллель Т 0,78 0,66 1,84 1,1–2,88
Аллель С 0,22 0,34 0,54 0,35–0,85
T/T 0,59 0,39

8,60 p = 0,01
2,27 1,29–4,01

T/C 0,38 0,54 0,52 0,30–0,92
C/C 0,03 0,07 0,40 0,10–1,60

Примечание: тест χ2; p-значение — показатель статистической значимости различий между группами; АГ — группа паци-
ентов с артериальной гипертензией; ОШ — отношение шансов; ДИ — доверительный интервал.
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Обсуждение
В последнее десятилетие проведенные гене-

тические исследования продемонстрировали, что 
в патогенезе развития АГ принимают участие гены, 
влияющие на функцию ионных каналов [12].

Генетические варианты субъединиц ENaC, рас-
положенного в дистальном отделе нефрона, могут 
влиять на АД и развитие АГ, играя ключевую роль 
в контроле баланса натрия, объема крови и АД [20].

В рамках проведенного нами молекулярно-ге-
нетического исследования перспективным пред-
ставляется оценка SNV rs11064153 гена SCNN 1А, 
наличие которого ряд авторов относят к категории 
высокого риска по развитию АГ [21, 22].

В 2014 году в международном многоцентровом 
исследовании GenSalt, проводимом общей сложности 
на 2755 ханьских китайцев, изучалась взаимосвязь 
43 SNV в генах ENaC с изменением систолического 
и диастолического АД (САД и ДАД) и заболевае-
мостью АГ. В рамках данного исследования было 
установлено, что генетические варианты субъединиц 
ENaC (SCNN 1A, SCNN 1B, SCNN 1G) были значи-
мо связаны с изменениями САД и заболеваемостью 
АГ [21]. По литературным данным α-субъединица 
ENaC, кодируемая SCNN 1A, участвует в проводи-
мости ионов натрия, тогда как β- и γ-субъединицы, 
кодируемые SCNN 1B и SCNN 1G, по-видимому, 
играют структурную и/или регуляторную роль при 
совместной экспрессии с α-субъединицей [10]. Ра-
нее проведенные исследования также установили, 
что SNV rs13306613 гена SCNN 1A связан с повы-
шением ДАД, а rs12447134 SCNN 1B связан с САД 
в соответствии с кодоминантной моделью. Кроме 
того, вариант rs11064153 гена SCNN 1A и вариант 
rs4401050 гена SCNN 1G были ассоциированы с вы-
соким риском АГ и связаны с изменениями уровня 
САД [12, 21].

Полученные в нашей работе данные продемон-
стрировали, что вариант rs11064153, расположенный 
в 5’-фланкирующей области SCNN 1A, вовлечен в ре-
гуляцию АД. Нами подтверждено, что в исследуемой 
выборке носительство аллеля Т гена SCNN 1A в го-
мозиготной форме предположительно увеличивает 
вероятность развития АГ у пациентов, проживающих 
в Забайкальском крае (ОШ = 2,27, 95 % ДИ 1,29–4,01, 
p = 0,01), что подчеркивает потенциально важный 
вклад гена SCNN 1A и дополняет наше понимание 
генетической архитектуры прогрессирования АГ.

Впоследствии представляется целесообразным 
более подробное изучение генетических вариантов 
SCNN 1А и, возможно, генов, кодирующих другие 
субъединицы ENaC канала, в регуляции АД и раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний, в част-
ности, АГ.

Ограничения исследования определяются срав-
нительно небольшой выборкой обследованных.

Выводы
В данной статье предпринята первая попытка 

оценить предполагаемую связь варианта rs11064153 
гена натриевых каналов SCNN 1А с АГ у пациен-
тов с АГ и у здоровых людей на территории Забай-
кальского края. Аллель T и генотип T/T варианта 
rs11064153 гена SCNN 1А увеличивает вероятность 
развития АГ. Носительство аллели C и генотипа C/C 
SCNN 1А (rs11064153) снижает вероятность раз-
вития АГ. Таким образом, это исследование позво-
ляет сделать вывод о наличии связи варианта гена 
SCNN 1А (rs11064153) с вероятностью развития АГ.
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Резюме
Улучшение контроля артериального давления (АД) и снижение рисков развития неблагоприятных 

сердечно-сосудистых и почечных исходов у пациентов с рефрактерной артериальной гипертензией (АГ) 
является актуальной проблемой кардиологии. По данным клинических исследований, больные рефрак-
терной АГ, получающие интенсивную диуретическую терапию хлорталидоном и антагонистом мине-
ралкортикоидных рецепторов, отличаются от пациентов с резистентной АГ более высокой активностью 
симпатической нервной системы (СНС). Гиперактивность симпатических нервов может быть одним из 
ключевых патогенетических факторов, который вовлекается в почках в механизм формирования рефрак-
терной АГ, оказывая прямое стимулирующее влияние на активность Na+/H+-обменника 3-го типа (NHE 3) 
и натрий-глюкозного котранспортера 2-го типа (SGLT2), участвующих в контроле АД в организме с по-
мощью механизма прессорного натрийуреза. В обзоре представлены данные об особенностях симпати-
ческой регуляции транспорта натрия в канальцах почек и результаты исследований, посвященных выяс-
нению у пациентов с резистентной и рефрактерной АГ клинической эффективности ингибиторов SGLT2 
глифлозинов, симпатолитика резерпина и ингибитора аминопептидазы А головного мозга фирибастата, 
подавляющего активность центральных структур СНС.

Ключевые слова: рефрактерная артериальная гипертензия, симпатическая нервная система, почка, 
ингибиторы SGLT2, резерпин, фирибастат

Для цитирования: Кузьмин О. Б., Жежа В. В., Бучнева Н. В., Ландарь Л. Н. Рефрактерная артериальная гипертензия: ги-
перактивность симпатической нервной системы, почка и подходы к повышению клинической эффективности антигипертен-
зивной лекарственной терапии. Артериальная гипертензия. 2022;28(5):600–608. doi:10.18705/1607-419X-2022-28-5-600-608



60128(5) / 2022

Обзор / Review

Введение
Рефрактерная артериальная гипертензия (АГ), 

при которой назначение в оптимальных дозах более 
пяти антигипертензивных препаратов разных клас-
сов, включая тиазидоподобный диуретик длитель-
ного действия хлорталидон и антагонист минерал-
кортикоидных (МК) рецепторов спиронолактон, не 
обеспечивает адекватный контроль артериального 
давления (АД), развивается у 7,9–17,6 % пациентов 
с резистентной АГ [1–3].

По данным проспективного когортного иссле-
дования с медианой наблюдения 8,9 года, в котором 
участвовало 1576 пациентов с резистентной и реф-

Abstract
Improving blood pressure (BP) control and reducing the risk of developing unfavorable cardiovascular and 

renal outcomes in patients with refractory hypertension (HTN) is an urgent problem of cardiology. According 
to clinical studies, patients with refractory HTN receiving intensive diuretic therapy with chlorthalidone and a 
mineralcorticoid receptor antagonist differ from patients with refractory HTN by a higher sympathetic nervous 
system (SNS) activity. Overactivity of sympathetic nerves may be one of the key pathogenetic factors that is 
involved in the kidney in the formation of refractory HTN, exerting a direct stimulating effect on the type 3 Na+/
H+ exchanger (NHE 3) and type 2 sodium glucose cotransporter (SGLT2), which are involved in BP control by 
mechanism of pressure natriuresis. The review presents data on the peculiarities of sympathetic regulation of sodium 
tubular transport and the results of studies devoted the elucidating in the patients with resistant and refractory 
HTN the clinical efficacy of SGLT2 inhibitors glyflozins, sympatholytic reserpine and brain aminopeptidase A 
inhibitor firibastat, which suppresses the activity of central structures of SNS.

Key words: refractory arterial hypertension, sympathetic nervous system, kidney, SGLT2 inhibitors, reserpine, 
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рактерной АГ, риск инфаркта миокарда, инсульта 
и других основных неблагоприятных сердечно-со-
судистых исходов у лиц с рефрактерной АГ в 1,54–
2,14 раза выше, чем у пациентов с резистентной 
АГ [4]. Похожие данные получены и в крупномас-
штабном исследовании CRIC, один из фрагментов 
которого был посвящен 10-летней оценке сердеч-
но-сосудистых и почечных исходов у 136 больных 
рефрактерной АГ с сопутствующей хронической 
болезнью почек (ХБП). В итоге установлено, что 
суммарный риск основных сердечно-сосудистых 
осложнений у таких пациентов в 2,72 раза выше, 
чем у лиц с резистентной АГ, в то время как риск 
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неблагоприятного почечного исхода (снижение рас-
четной скорости клубочковой фильтрации на ≥ 50 % 
или терминальная стадия ХБП) превышает ана-
логичный показатель больных с резистентной АГ 
в 1,73 раза [5].

Эти данные говорят о том, что больные с реф-
рактерной АГ, отличающиеся экстремально низкой 
чувствительностью к основным антигипертен-
зивным препаратам, входят в группу лиц с очень 
высокими рисками сердечно-сосудистых и почеч-
ных осложнений. В связи с этим существует на-
стоятельная необходимость в улучшении контроля 
АД у таких пациентов с учетом патогенетических 
особенностей формирования этого клинического 
феномена.

Результаты клинических исследований показы-
вают, что пациенты с рефрактерной АГ, получающие 
интенсивную диуретическую терапию хлорталидо-
ном и антагонистом МК рецепторов, отличаются 
от больных с резистентной АГ более высокой ак-
тивностью симпатической нервной системы (СНС) 
[6–8]. Избыточная активность этой системы может 
быть одним из основных патогенетических факто-
ров, который включается в механизм формирования 
рефрактерной АГ, оказывая прямое стимулирующее 
влияние на реабсорбцию натрия в почках, контро-
лирующих АД с помощью механизма прессорного 
натрийуреза [9–11]. Подавление гиперактивности 
СНС и связанной с ней повышенной реабсорбции 
натрия в почках можно рассматривать поэтому как 
один из подходов к повышению клинической эф-
фективности антигипертензивной терапии больных 
с рефрактерной АГ.

В обзоре представлены данные об особенно-
стях симпатической регуляции реабсорбции натрия 
в почках и результаты исследований, посвященных 
выяснению у пациентов с резистентной и рефрак-
терной АГ клинической эффективности ингибито-
ров натрий-глюкозного котранспортера 2-го типа 
(SGLT2) глифлозинов, симпатолитика резерпина 
и ингибитора аминопептидазы А (АПА) головного 
мозга фирибастата, подавляющего активность цен-
тральных структур СНС.

Особенности симпатической регуляции ре‑
абсорбции натрия в почках больных с рефрак‑
терной артериальной гипертензией

Рефрактерная АГ формируется у лиц с некон-
тролируемой солечувствительной АГ, которые дли-
тельное время получают максимально возможные 
дозы тиазидоподобного диуретика хлорталидона 
и антагониста МК рецепторов спиронолактона или 
эплеренона, блокирующих реабсорбцию натрия 
в дистальных сегментах нефрона [12].

Длительное назначение этих препаратов боль-
ным с рефрактерной АГ практически полностью 
устраняет задержку жидкости, которая является од-
ной из основных причин АГ, но не сопровождается 
клинически выраженным снижением АД. Об этом 
свидетельствуют данные импедансной кардиогра-
фии таких пациентов, которые указывают на отсут-
ствие у них по сравнению с лицами с резистентной 
АГ повышенного внутригрудного объема крови, 
отражающего объем внутрисосудистой жидкости 
[6]. Результаты, полученные у больных с рефрак-
терной АГ с помощью компьютерной магнитно-ре-
зонансной томографии объемов предсердий и же-
лудочков сердца, также подтверждают отсутствие 
объемной перегрузки сердечно-сосудистой систе-
мы [13]. Следует поэтому полагать, что задержка 
жидкости, связанная с повышенной активностью 
Na+, Cl‒-контранспортера (NCC) и чувствительных 
к альдостерону эпителиальных Na+-каналов (ENaC) 
клеток дистальных сегментов нефрона, не участвует 
в механизме перехода неконтролируемой резистент-
ной в рефрактерную АГ.

Одной из причин формирования рефрактер-
ной АГ может быть избыточная гиперактивность  
СНС, характерная для этого клинического фено-
типа АГ.

Нейрогенная этиология рефрактерной АГ полу-
чила подтверждение в клинических наблюдениях, 
посвященных сравнению нейрогормонального ста-
туса у лиц с резистентной и рефрактерной АГ. По 
данным, полученным в исследовании T. Dudenbostel 
и соавторов, оба фенотипа АГ отличаются снижен-
ной активностью ренина в плазме крови, повышен-
ным содержанием в ней альдостерона, характерным 
для лиц с солерезистентной АГ, но пациенты с реф-
рактерной АГ имеют в 1,5 раза (р = 0,024) более 
высокий уровень 24-часового выделения с мочой 
норметанефрина, одного из основных метаболитов 
норадреналина. Одновременно у таких пациентов 
выявляется достоверно более высокая клиническая 
и 24-часовая амбулаторная частота сердечных сокра-
щений, более высокие значения скорости пульсовой 
волны и более высокое системное сопротивление 
периферических сосудов, измеренное с помощью 
импедансной кардиографии [6].

О нейрогенной природе рефрактерной формы 
АГ говорят также результаты, полученные при 
оценке влияния симпатической денервации почек 
на динамику АД у больных сахарным диабетом 
(СД) 2-го типа с резистентной и рефрактерной АГ. 
Спустя 6 месяцев в обеих группах пациентов был 
отмечен достоверный антигипертензивный эффект, 
однако снижение среднесуточного систолического 
АД у лиц с рефрактерной АГ почти в 4 раза пре-
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вышало аналогичный показатель больных с рези-
стентной АГ (–19,9 и –5,1 мм рт. ст. соответствен-
но, р = 0,02). Более того, снижение систолического 
АД ≥ 10 мм рт. ст. в группе рефрактерной АГ было 
выявлено у 81 % пациентов, в то время как у лиц 
с резистентной АГ этот показатель не превышал 
41 % (р = 0,02) [8].

Эти клинические наблюдения показывают, что 
почки, обладающие обильной симпатической ин-
нервацией, прямо вовлекаются в механизм развития 
рефрактерной формы АГ у больных с резистентной 
АГ. Симпатические нервы почек участвуют не толь-
ко в регуляции внутрипочечной гемодинамики, но 
и контролируют транспорт натрия в различных сег-
ментах нефрона. В клетках проксимальных каналь-
цев они поддерживают активность Na+/H+-обменника 
3-го типа (NHE 3) [14, 15] и натрий-глюкозного ко-
транспортера 2-го типа (SGLT2) [16], которые со-
вместно обеспечивают реабсорбцию до 65 % про-
фильтровавшегося в клубочках натрия и участвуют 
в контроле системного АД с помощью механизма 
прессорного натрийуреза. В клетках дистальных 
канальцев симпатические нервы оказывают прямое 
стимулирующее влияние на активность Na+, Cl–-
котранспортера (NCC) [17, 18], который совместно 
с чувствительными к альдостерону эпителиальными 
Na+-каналами собирательных трубок (ENaC) играет 
ключевую роль в формировании солечувствительной 
резистентной АГ, в основе которой лежит избыточ-
ная задержка жидкости в организме.

У пациентов с рефрактерной АГ, которые дли-
тельное время получают диуретик хлорталидон 
и антагонист МК рецепторов, подавляющие ак-
тивность Na+, Cl–-котранспортера и эпителиаль-
ных Na+-каналов в клетках дистальных сегментов 
нефрона, выявляется повышенная по сравнению 
с больными резистентной АГ активность СНС 
[6]. В этих условиях у лиц с рефрактерной АГ со-
храняется возможность прямой симпатической 
стимуляции реабсорбции натрия в проксимальных 
канальцах почек с участием Na+/H+-обменника 3-го 
типа и натрий-глюкозного котранспортера 2-го ти-
па, которая способствует сдвигу кривой перфузи-
онное давление/натрийурез в сторону сохранения 
повышенного АД. Имеются поэтому основания 
полагать, что патогенетически обоснованным под-
ходом к антигипертензивной терапии пациентов 
с рефрактерной АГ должна быть не дальнейшая 
интенсификация диуретической терапии, ведущая 
к избыточной активации СНС, а подавление ее ак-
тивности, которое способствует нормализации АД 
с помощью механизма естественного прессорно-
го натрийуреза и дилатации периферических со-
судов [9–11].

Подходы к повышению клинической эффек‑
тивности лекарственной терапии больных с реф‑
рактерной артериальной гипертензией

Перечень современных антигипертензивных 
лекарственных средств, способных угнетать актив-
ность центральных и/или периферических структур 
СНС, ограничен. К ним можно отнести агонисты 
центральных α2-адренорецепторов (клонидин, гуан-
фацин), агонисты центральных I1-имидазолиновых 
рецепторов (моксонидин, рилменидин), селективные 
периферические α1-блокаторы (празозин, доксазозин) 
и β-блокаторы 2-го и 3-го поколений. Большинство 
из них обладают умеренным антигипертензивным 
действием и используются на разных этапах лече-
ния больных с АГ различной этиологии. Клони-
дин (отечественный аналог клофелин), доксазозин 
и β-блокатор бисопролол наряду с антагонистами 
МК рецепторов спиронолактоном и эплереноном 
рекомендованы для улучшения контроля АД у лиц 
с резистентной АГ [19, 20].

При рефрактерной АГ более перспективными 
представляются новые лекарственные средства из 
группы глифлозинов, обладающие способностью 
подавлять активность периферического отдела СНС, 
ингибитор АПА головного мозга фирибастат и сим-
патолитик резерпин, который оказывает выражен-
ный антигипертензивный эффект у больных c реф-
рактерной АГ [21].

Глифлозины
Дапаглифлозин, канаглифлозин и другие пре-

параты группы глифлозинов — новый класс анти-
гипергликемических лекарственных средств, кото-
рые тормозят активность SGLT2 в проксимальных 
канальцах почек и вызывают у пациентов с СД 2-го 
типа диуретическую реакцию, сопровождающую-
ся потерей глюкозы с мочой и снижением АД [22]. 
Препараты этой группы обладают выраженными 
кардио- и нефропротективными свойствами [23, 24] 
и в настоящее время применяются в комплексной 
терапии больных СД 2-го типа с сопутствующей 
хронической сердечной недостаточностью и/или 
ХБП для снижения повышенных рисков неблагопри-
ятных сердечно-сосудистых осложнений и смерти 
от сердечно-сосудистых причин [25].

Снижение АД является характерным клиниче-
ским эффектом глифлозинов, особенности которо-
го длительное время изучаются у гипертензивных 
больных СД 2-го типа. Ключевую роль в первона-
чальном снижении АД у таких пациентов играет 
диуретическая реакция, которая возникает в ответ на 
угнетение SGLT2 в проксимальных канальцах почек 
и сопровождается уменьшением объема внутрисосу-
дистой жидкости. Однако величина диуреза и объем 
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плазмы крови, несмотря на продолжающийся прием 
этих препаратов, постепенно снижаются и к концу 
12 недель наблюдения восстанавливаются практиче-
ски до исходного уровня благодаря компенсаторной 
активации ренин-ангиотензин-альдостероновой си-
стемы (РААС) [26]. Длительный антигипертензивный 
эффект глифлозинов поддерживается благодаря их 
сосудорасширяющему действию, возникающему, 
в частности, в ответ на улучшение эндотелиальной 
дисфункции и снижение жесткости перифериче-
ских сосудов [27, 28]. В механизме этого эффекта 
участвует также угнетение активности перифериче-
ских симпатических нервов, которое наблюдается 
у больных СД 2-го типа с АГ, получающих терапию 
препаратами этой группы. Об этом свидетельствуют 
косвенные данные о замедлении у таких пациентов 
частоты сердечных сокращений, несмотря на выра-
женную антигипертензивную реакцию и снижение 
объема плазмы крови [29, 30] и отсутствие у них 
компенсаторного увеличения активности мышеч-
ных симпатических нервов, отражающих функцио- 
нальное состояние периферического отдела СНС 
[31]. В последнее время у больных СД 2-го типа 
с хронической сердечной недостаточностью уста-
новлена способность глифлозинов тормозить актив-
ность симпатических нервов миокарда [32], которая 
связана, по-видимому, с подавлением активности 
сопряженных с G-белком GPR 41-рецепторов, кон-
тролирующих выделение медиатора норадреналина 
из нервных окончаний [33].

Выявление у ингибиторов SGLT2 глифлозинов 
выраженных симпатолитических свойств предпо-
лагает возможность их прямого использования для 
преодоления рефрактерной АГ, отличающейся из-
быточной гиперактивностью СНС. Однако совре-
менные клинические наблюдения ограничивают-
ся пока выяснением эффективности глифлозинов 
у больных СД 2-го типа с резистентной АГ, получа-
ющих более трех антигипертензивных препаратов, 
включая диуретик.

В одном из фрагментов исследования EMPA-
REG-OUTCOME, включавшего 7020 больных СД 
2-го типа, проведен ретроспективный анализ дан-
ных, полученных при оценке клинической эффек-
тивности эмпаглифлозина у 1579 лиц с резистент-
ной АГ. В результате установлено, что добавление 
к антигипертензивной терапии эмпаглифлозина 
в дозе 10–25 мг/сут вызывает у таких пациентов 
более выраженную антигипертензивную реакцию, 
чем у лиц с обычной неконтролируемой АГ. Сни-
жение величины систолического АД в этих группах 
больных спустя 12 недель наблюдения составило 
по сравнению с плацебо –4,5 мм рт. ст. (р < 0,001) 
и –3,7 мм рт. ст. (р < 0,001) соответственно. При этом 

целевой уровень систолического АД < 130 мм рт. ст. 
в группе больных с резистентной АГ был достигнут 
у 38 % пациентов, в то время как в группе плацебо 
этот показатель не превышал 26 %. К концу иссле-
дования (медиана 3,1 года) в группе больных с ре-
зистентной АГ было отмечено также снижение по-
вышенных рисков сердечно-сосудистой смертности, 
основных сердечно-сосудистых осложнений и не-
благоприятных почечных исходов соответственно 
в 1,43, 1,49 и 1,68 раза больше, чем в группе лиц 
с неконтролируемой АГ [34].

Похожие данные были получены и при вторич-
ном анализе результатов исследования CREDENCE, 
в котором участвовали 4401 больной СД 2-го типа 
с ХБП разной степени тяжести. Из них были выде-
лены 1371 пациент с резистентной АГ, которые бы-
ли рандомизированы на группы, длительное время 
получавшие канаглифлозин в дозе 100 мг/сут или 
плацебо. Спустя 3 недели в группах активного ле-
чения было отмечено снижение систолического АД 
в среднем на 3,50 мм рт. ст., которое поддержива-
лось в течение всего периода наблюдения (медиана 
2,62 года). Канаглифлозин снижал потребность боль-
ных в назначении дополнительных антигипертен-
зивных средств (отношение рисков (ОР) 0,68; 95 % 
доверительный интервал (ДИ): 0,61–0,75) и значи-
тельно улучшал риск достижения суммарной конеч-
ной точки, включавшей удвоение сывороточного 
креатинина и смерть от почечных и сердечно-со-
судистых причин (ОР 070; 95 % ДИ: 0,59–0,82) [35].

Можно поэтому полагать, что длительный прием 
глифлозинов вызывает клинически значимое сни-
жение систолического АД и существенно улучшает 
некоторые клинические сердечно-сосудистые и по-
чечные исходы у больных СД 2-го типа с резистент-
ной АГ, включая лиц с диабетической нефропатией. 
Способны ли лекарственные препараты этого класса 
оказывать достаточно выраженный антигипертен-
зивный эффект у пациентов с рефрактерной АГ, 
пока остается неясным.

Ингибитор аминопептидазы А головного мозга 
фирибастат

Фирибастат — первый пероральный препарат из 
нового класса антигипертензивных лекарственных 
средств, подавляющих активность РААС головного 
мозга и связанных с ней центральных структур СНС.

Фирибастат легко проникает через гематоэнце-
фалический барьер, расщепляется тканевыми редук-
тазами до двух активных метаболитов, которые из-
бирательно ингибируют активность фермента АПА, 
превращающего ангиотензин (Анг) II в Анг III — 
один из основных эффекторных пептидов РААС 
головного мозга. Предполагается, что угнетение 
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мозговой РААС под влиянием фирибастата являет-
ся следствием торможения внутрисистемного пути 
АПА/Анг II/Анг III/АТ1-рецептор, который поддер-
живает функциональное состояние нейронов пара-
вентрикулярного ядра гипоталамуса и других сим-
патических структур центральной нервной системы 
[36, 37]. Недавно установлено, что в этот механизм 
включается также вторичная стимуляция фириба-
статом ангиотензин-I-превращающего фермента 2 
с увеличением образования эффекторного пептида 
Анг (1–7) и возбуждением чувствительных к нему 
нейрональных Mas-рецепторов, подавляющих ак-
тивность нейронов головного мозга [38].

Доклинические испытания показывают, что фи-
рибастат снижает в крови уровень аргинин-вазопрес-
сина, увеличивает диурез и натрийурез, уменьшает 
объем внеклеточной жидкости и вызывает выра-
женную антигипертензивную реакцию у животных 
с моделью солечувствительной альдостерон-зави-
симой АГ, лежащей в основе резистентной и реф-
рактерной форм АГ [39].

В исследовании NEW-HOPE, в котором участво-
вали 256 гипертензивных пациентов из различных 
этнических групп с избыточной массой тела или 
ожирением, закончена II фаза клинических испыта-
ний этого препарата. Фирибастат назначался в дозе 
500 мг/сут в течение 2 недель, если к этому време-
ни автоматизированное офисное АД превышало 
140/90 мм рт. ст., дозу увеличивали до 1000 мг/сут. 
Спустя 1 месяц 15 % пациентов, у которых АД со-
хранялось на уровне ≥ 160/90 мм рт. ст., добавляли 
гидрохлортиазид в дозе 25 мг/сут. В итоге установ-
лено, что фирибастат спустя 8 недель наблюдения 
снижает офисное систолическое/диастолическое АД 
по сравнению с исходным уровнем соответственно 
на 9,5/4,2 мм рт. ст. (р < 0,0001). Значительное сни-
жение АД было выявлено во всех подгруппах па-
циентов, независимо от пола, индекса массы тела 
и расы. Препарат хорошо переносился больными, не 
вызывал ангионевротических отеков и не оказывал 
существенного влияния на уровень электролитов 
и креатинина в крови. Наиболее частыми нежела-
тельными побочными эффектами были головная 
боль (4 %) и кожные реакции (3 %) [40].

В настоящее время в исследовании FRESH закан-
чивается III фаза клинических испытаний, посвящен-
ная оценке эффективности и безопасности исполь-
зования фирибастата для улучшения контроля АД 
у 502 пациентов с неконтролируемой резистентной 
АГ. В исследование включаются лица с клинически 
подтвержденной первичной АГ. Препарат назнача-
ется в дозе 1000 мг/сут, длительность наблюдения 
составляет 12 недель. Первичная конечная точка — 
автоматизированное офисное систолическое АД. 

Вторичные конечные точки — офисное диастоличе-
ское АД и среднее 24-часовое амбулаторное систо-
лическое/диастолическое АД [41]. Результаты этого 
исследования позволят оценить целесообразность 
применения фирибастата для улучшения контроля 
АД у больных с резистентной АГ.

Резерпин
Симпатолитик резерпин в течение многих лет 

использовался для лечения АГ обычно в сочетании 
с гидрохлортиазидом и/или каким-либо перифери-
ческим вазодилататором. Однако этот препарат при 
длительном неконтролируемом назначении в дозах 
≥ 0,5 мг/сутки может вызывать ряд нежелательных 
побочных эффектов, включая такие осложнения, 
как выраженная артериальная гипотония, обостре-
ние бронхиальной астмы, язвенной болезни же-
лудка и 12-перстной кишки, депрессия и мужская 
импотенция. За последнее два десятилетия в связи 
с внедрением в клиническую практику новых более 
безопасных классов современных антигипертен-
зивных препаратов его применение практически 
прекратилось.

Антигипертензивный эффект резерпина в основ-
ном обусловлен прямым подавлением активности 
адренергических синапсов постганглионарных сим-
патических нервов, иннервирующих сердце, сосу-
дистую систему и почки. Резерпин легко проникает 
в оксоплазму нервного окончания, где избирательно 
тормозит активность везикулярного транспортера 
моноаминов 2-го типа (VMAT-2), который осущест-
вляет перенос норадреналина из оксоплазмы в пре-
синаптические везикулы, участвующие в высво-
бождении этого медиатора при передаче нервного 
импульса на клетки-мишени [42]. При длительном 
назначении в обычных терапевтических дозах ре-
зерпин снижает по сравнению с плацебо систоли-
ческое АД у лиц с первичной АГ примерно в той 
же степени, что и другие антигипертензивные пре-
параты первого ряда [43].

Недавно внимание клиницистов привлекло не-
большое клиническое исследование, в котором оце-
нивалась возможность применения резерпина для 
улучшения контроля АД у 7 пациентов с рефрактер-
ной АГ, из схемы лечения которых предварительно 
были исключены клонидин и гуанфацин, ингиби-
рующие активность центральных структур СНС. 
Препарат назначался в дозе 0,1 мг/сут в течение  
4 недель. В результате установлено, что резерпин 
снижает у таких больных автоматизированное офис-
ное систолическое и диастолическое АД соответ-
ственно на 29,3 мм рт. ст. (р = 0,023) и 22,0 мм рт. ст. 
(р = 0,019). Аналогичные данные для 24-часово-
го амбулаторного АД составили –21,8 мм рт. ст. 
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(р = 0,010) и –15,3 мм рт. ст. (р = 0,011). В конце на-
блюдения не было отмечено каких-либо побочных 
эффектов и нарушения содержания натрия, калия 
и креатинина в крови [44].

Результаты этого исследования не только под-
тверждают участие гиперактивности СНС в фор-
мировании рефрактерной АГ, но и показывают, что 
симпатолитик резерпин в небольшой суточной дозе, 
вызывающей минимальное количество побочных 
эффектов, может эффективно снижать АД при этой 
форме АГ. Однако эти данные необходимо подтвер-
дить в более длительных исследованиях с участием 
значительно большего количества пациентов с реф-
рактерной АГ.

Заключение
Улучшение контроля АД и снижение рисков 

развития неблагоприятных сердечно-сосудистых 
и почечных исходов у пациентов с рефрактерной АГ 
является актуальной проблемой клинической кар-
диологии. Однако какие-либо конкретные рекомен-
дации по медикаментозной терапии больных с этой 
формой АГ отсутствуют. Сейчас становится очевид-
ным, что в основе формирования рефрактерной АГ 
лежит не столько избыточная задержка жидкости, 
характерная для резистентной АГ, сколько гиперак-
тивность СНС, возникающая в ответ на интенсивную 
диуретическую терапию пациентов с резистентной 
АГ. В связи с этим патогенетически обоснованным 
подходом к улучшению контроля АД у лиц с реф-
рактерной АГ может быть подавление избыточной 
активности СНС, которое способствует нормализа-
ции АД с помощью естественного механизма пре-
ссорного натрийуреза и дилатации периферических 
сосудов. С этой целью могут быть использованы 
лекарственные средства из группы ингибиторов 
SGLT2 глифлозинов, которые тормозят активность 
периферических симпатических нервов и клиниче-
ски значимо снижают АД у больных СД 2-го типа 
с резистентной АГ [34, 35]. Новые возможности для 
преодоления рефрактерной АГ откроются после вне-
дрения в клиническую практику ингибитора АПА 
головного мозга фирибастата, который подавляет 
активность центральных структур СНС. В настоящее 
время завершаются клинические испытания этого 
препарата, посвященные оценке его эффективности 
и безопасности применения у пациентов с рези-
стентной АГ [41]. Данные, полученные в небольшой 
группе лиц с рефрактерной АГ, показывают, что для 
контроля АД в этой популяции пациентов можно 
использовать также симпатолитик резерпин в дозе 
0,1 мг/сут, вызывающей незначительные побочные 
эффекты [44]. Однако клиническая эффективность 
и безопасность длительного применения ингибито-

ров SGLT2 глифлозинов, ингибитора АПА головного 
мозга фирибастата и симпатолитика резерпина для 
улучшения контроля АД у больных с рефрактерной 
АГ должна получить подтверждение в дополнитель-
ных рандомизированных, плацебо-контролируемых 
клинических исследованиях.
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