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Мы рады представить вам очередной номер жур-
нала «Артериальная гипертензия».

Этот номер имеет свою специфику: большинство 
включенных в него статей ориентированы на раскры-
тие психосоматических взаимосвязей при артериаль-
ной гипертензии, то есть прояснение роли психосо-
циальных факторов в ее развитии, течении, профи-
лактике и лечении. Психосоматическое направление 
в понимании патогенеза артериальной гипертензии 
и ее лечении не теряет свою актуальность, несмотря 
на давнюю историю изучения, и это убедительно до-
казывают представленные в номере публикации.

В статьях данного номера раскрывается как воз-
можная роль психосоциальных характеристик паци-
ентов и их окружения в развитии артериальной ги-
пертензии, так и перспективы использования полу-
ченного знания в ее предупреждении и лечении. Эти 
статьи дополняют друг друга, что создает логическую 
целостность тематического выпуска.

Несомненный интерес представляют статьи, отра-
жающие результаты эмпирических исследований зна-
чения различных видов стресса и стресс-реактивности 
как факторов риска артериальной гипертензии в раз-
личных социодемографических группах. В ряде работ 
представлен опыт успешного использования немеди-
каментозных методов лечения артериальной гипер-

Глубокоуважаемые читатели!

тензии, в том числе с учетом ее психосоматического 
аспекта.

В номере также представлен систематический 
обзор современных исследований, направленных 
на оценку эффективности психологических вмеша-
тельств при артериальной гипертензии. Сами резуль-
таты обзора, а также их обсуждение, несомненно, 
должны послужить основанием для более глубокого 
осмысления современного состояния исследований 
и практики в данной области.

Редакционная коллегия благодарит читателей 
за внимание к представляемым статьям и надеется, 
что они заинтересуют врачей различных специаль-
ностей и медицинских психологов, а также послужат 
основанием для междисциплинарного диалога и раз-
вития новых направлений исследования.

С уважением,

член редколлегии журнала, 
заведующий кафедрой клинической психологии
и психологической помощи РГПУ 
им. А. И. Герцена, главный внештатный 
специалист по медицинской психологии 
Комитета по здравоохранению Санкт-Петербурга, 
доктор медицинских наук, профессор
А. Н. Алёхин
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при артериальной гипертензии: 
вопросы обоснованности 
и эффективности

А. Н. Алёхин 1, Е. А. Дубинина 1, 2

 1 Федеральное государственное образовательное 
учреждение высшего образования 
«Российский государственный педагогический 
университет имени А. И. Герцена» 
Министерства образования и науки 
Российской Федерации, Санкт-Петербург, Россия
 2 Федеральное государственное бюджетное учреждение 
«Национальный медицинский исследовательский центр 
психиатрии и неврологии имени В. М. Бехтерева» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, 
Санкт-Петербург, Россия

Контактная информация:
Дубинина Елена Александровна
ФГОУ ВО «РГПУ 
им. А. И. Герцена» Минобрнауки 
России,
наб. реки Мойки, д. 48, 
Санкт-Петербург, 191186, Россия
E-mail: trifonovahelen@yandex.ru

Статья поступила в редакцию 
19.12.17 и принята к печати 14.03.18.

Резюме
В статье рассматриваются основные задачи психологического вмешательства у пациентов с арте-

риальной гипертензией (АГ) и предгипертензией. Анализируются исследования эффективности пси-
хологических вмешательств в предупреждении АГ, снижении артериального давления (АД) и повыше-
нии приверженности лечению пациентов при АГ, в профилактике и коррекции ее психопатологических 
осложнений. Показано, что по результатам методологически строгих исследований психокоррекционные 
методы, применяемые в лечении и профилактике АГ, в целом не имеют достаточно высокой эмпирически 
подтвержденной эффективности. Наименее убедительны данные в пользу применения психологических 
методов в профилактике АГ, в то же время отдельные методы демонстрируют эффективность в решении 
задачи снижения АД и обеспечения приверженности лечению при АГ. Доказана эффективность психоло-
гических вмешательств в предупреждении и замедлении развития когнитивных нарушений сосудистого 
генеза, однако в соответствующих исследованиях не учитывался фактор АД. В статье анализируются 
возможные объяснения ограниченной эффективности психологических вмешательств при АГ по данным 
современных метааналитических работ и перспективы развития данного направления исследований.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, психологическое вмешательство, психотерапия, лич-
ность, саморегуляция, приверженность лечению, доказательная медицина

Для цитирования: Алёхин А. Н., Дубинина Е. А. Психологические вмешательства при артериальной гипертензии: вопросы обо-
снованности и эффективности. Артериальная гипертензия. 2018;24(2):132–144. doi:10.18705/1607-419X-2018-24-2-132-144
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Психологические вмешательства при арте‑
риальной гипертензии: предыстория

Возможность психотерапевтической помощи 
при артериальной гипертензии (АГ) обсуждается 
в профессиональном сообществе с момента при-
знания роли нейро- и психогенных факторов в ее 
возникновении и течении. В отечественной меди-
цине внимание к психогенным факторам в развитии 
АГ привлек Г. Ф. Ланг, сформулировавший в 1920-е 
годы нейрогенную концепцию гипертонической 
болезни. Согласно данной концепции, в хрониза-
ции повышенного артериального давления (АД) 
ключевую роль играет длительное нервное пере-

Psychological interventions in hypertension:
rationale and efficiency

А. N. Alekhin 1, E. A. Dubinina 1, 2

 1 Herzen State Pedagogical University of Russia,  
St Petersburg, Russia
 2Bekhterev National Medical Research Center of Psychiatry  
and Neurology, St Petersburg, Russia

corresponding author:
Elena A. Dubinina, Herzen State 
Pedagogical University of Russia,
48 Moika Embankment, 
St Petersburg, Russia, 191186.
E-mail: trifonovahelen@yandex.ru

Received 19 December 2017; 
accepted 14 March 2018.

Abstract
The paper reviews the main tasks of the psychological intervention in patients with arterial hypertension (HTN) 

and prehypertension. It presents an analysis of the studies, involving the assessment of psychological intervention 
efficiency in HTN prevention, lowering blood pressure (BP) and promoting adherence to treatment in HTN 
patients as well as prevention and correction of psychopathological complications of HTN. According to the 
results of well-planned studies, the psychological methods, used in the HTN prevention and treatment, do not 
achieve a satisfactory level of evidence-based efficiency. The findings in favor of the psychological intervention 
for HTN prevention are the weakest. At the same time, there is evidence of the efficiency of some psychological 
methods in reducing BP and promoting adherence to treatment. The efficiency of psychological intervention in 
preventing and slowing progression of vascular cognitive dysfunction is well documented, although the BP is not 
taken into account in most relevant studies. The authors suggest possible explanations of the limited efficiency 
of psychological interventions in HTN prevention and treatment according to up-to-date meta-analytic studies 
and outline future directions of research.

Key words: hypertension, psychological intervention, psychotherapy, personality, self-regulation, adherence 
to treatment, evidence-based medicine

For citation: Alekhin AN, Dubinina EA. Psychological interventions in hypertension: rationale and efficiency. Arterial’naya 
Gipertenziya = Arterial Hypertension. 2018;24(2):132–144. doi:10.18705/1607-419X-2018-24-2-132-144

напряжение, обусловленное не отреагированными 
в действии отрицательными эмоциями [1].

Зарубежная традиция интерпретации психо-
соматических взаимоотношений при АГ склады-
валась под влиянием психоаналитических идей. 
В то же время ключевые идеи данного направления 
близки к нейрогенной теории Ланга: АГ рассматри-
вается как результат хронического эмоционально-
го напряжения и подавляемого гнева у личности 
со специфической характерологической органи-
зацией [2–4].

Результаты современных широкомасштабных 
исследований в определенной мере согласуются 
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с выводами классиков медицины и психологии. 
Действительно, психическому стрессу, прежде 
всего хроническому (в противоположность остро-
му), и сегодня отводится важная роль в формиро-
вании риска АГ. Используются различные опре-
деления и методические подходы к оценке пси-
хического стресса. Стресс рассматривается и как 
состояние психофизиологического напряжения, 
возникающее при воздействии психогенных фак-
торов, и как стрессогенная (значимая, требующая 
усилий для адаптации) ситуация, и как процесс 
преодоления трудных, проблемных ситуаций 
в различных жизненных сферах [5, 6]. Однако 
относительно независимо от способов оценки 
психического стресса, исследования в целом под-
тверждают его значение в развитии сердечно-
сосудистой патологии [7–9].

Y. Cuffee и соавторы [10] в результате анализа 
современных исследований заключают, что есть 
убедительные свидетельства взаимосвязи стресса, 
ассоциированного с профессиональной деятельно-
стью, недостатка социальной поддержки, пережи-
вания одиночества, нарушений сна и вероятности 
развития АГ. На основании метааналитического 
исследования Y. Pan и соавторы [11] также делают 
вывод о роли тревоги и тревожных расстройств как 
факторов риска АГ.

Закономерным следствием идей, сформулиро-
ванных пионерами в области изучения психогенных 
факторов АГ, а также результатов эмпирических 
исследований является необходимость психологи-
ческого или психотерапевтического вмешательства 
для профилактики заболевания и его неблагопри-
ятного течения.

В настоящее время методы психокоррекции 
и психотерапии применяются в этой области в связи 
с решением следующих задач:

▪ обеспечение профилактики АГ (речь идет пре-
жде всего о первичной профилактике);

▪ снижение АД у пациентов с АГ;
▪ обеспечение приверженности лечению при 

АГ;
▪ профилактика и коррекция органических пси-

хических расстройств как осложнений АГ.
Каждая из этих задач носит комплексный ха-

рактер и может решаться с использованием разно-
образных психологических и (немедикаментозных) 
психотерапевтических подходов. Их можно класси-
фицировать следующим образом:

▪ Поведенческая терапия — вмешательства, на-
правленные на непосредственное изменение модели 
поведения и психического состояния:

• методы психофизиологической саморегуля-
ции (биологическая обратная связь (БОС), ауто-

генная тренировка, прогрессивная мышечная ре-
лаксация);

• другие методы, ориентированные на непо-
средственную коррекцию психического состояния 
(музыкотерапия, йога, ароматерапия и другое).

▪ Когнитивно-поведенческая терапия — вмеша-
тельства, направленные на коррекцию психического 
состояния и моделей поведения посредством транс-
формации представлений, убеждений, когнитивных 
установок и тому подобного.

▪ Личностно-ориентированная психотерапия  
(психодинамическая или экзистенциально-гума-
нистическая) — вмешательства, направленные 
на коррекцию личности с учетом психологических 
факторов и механизмов ее формирования, глубин-
ных аспектов переживаний и отношений.

▪ Методы профилактики и коррекции когнитив-
ных расстройств — когнитивные тренинги, методы 
нейропсихологической коррекции и нейрореаби-
литации.

▪ Образовательно-просветительские (медико-
психолого-педагогические) методы.

Настоящая работа представляет собой обзор 
накопленных к настоящему времени доказатель-
ных данных (систематических обзоров, метаана-
литических исследований, рандомизированных 
контролируемых исследований), отражающих ре-
зультаты применения психокоррекционных и пси-
хотерапевтических методов в профилактике и ле-
чении АГ. Основаниями для систематизации будут 
служить в первую очередь практические задачи 
подобного применения, при этом внимание также 
будет уделено вопросу доказательной базы и эф-
фективности (понимаемой как мера соответствия 
цели вмешательства и его результатов) различных 
психокоррекционных и психотерапевтических ме-
тодов для решения каждой из задач.

Снижение артериального давления у паци‑
ентов с артериальной гипертензией

Результаты исследований
Систематические исследования эффективности 

психокоррекции и психотерапии для снижения АД 
у пациентов с разной степенью АГ ведутся давно. 
Традиционно оцениваются результаты применения 
поведенческих и когнитивно-поведенческих под-
ходов. Работы, представляющие опыт личностно-
ориентированной глубинной терапии, в настоящее 
время не подлежат систематизации и находятся 
за рамками требований, предъявляемых доказатель-
ной медициной.

В литературе в связи с задачей снижения АД при 
АГ наиболее часто упоминаются следующие мето-
дики: аутогенная тренировка, прогрессивная мы-



24(2) / 2018 13524(2) / 2018

Редакционная статья / Editorial

шечная релаксация, дыхательно-релаксационный 
тренинг, метод БОС, медитативные методики (осо-
знанная (майндфулнес-) медитация, трансценден-
тальная медитация), когнитивно-поведенческие 
методики управления стрессом, включая методи-
ки майндфулнес-терапии, методики воздействия 
на психическое состояние, адаптирующие непсихо-
логические средства (йога, музыкотерапия, аромате-
рапия и другое) [12–17]. В клинико-психологической 
практике накоплен весьма солидный положитель-
ный опыт применения указанных методов (прежде 
всего поведенческих и когнитивно-поведенческих) 
для коррекции психического состояния, снижения 
уровня тревоги и эмоционального напряжения, 
развития навыков преодоления стресса и саморе-
гуляции.

Вместе с тем вопрос о реальной эффективно-
сти этих методик у пациентов с АГ так и остается 
открытым.

По результатам метаанализа 25 рандомизи-
рованных контролируемых исследований с оцен-
кой различных методов релаксации в коррекции 
повышенного АД H. O. Dickinson и соавторы 
[13] заключают, что качество проведенных ис-
следований не позволяет сделать однозначный 
вывод об эффективности тех или иных техник. 
Но предварительно можно заключить, что ауто-
генная тренировка малоэффективна, в то время 
как прогрессивная мышечная релаксация, БОС 
и когнитивно-поведенческая терапия имеют опре-
деленный положительный эффект, однако недо-
статки организации исследований не позволяют 
исключить, что этот эффект обусловлен какими-то 
иными аспектами терапии (например, вниманием, 
уделяемым пациентам).

Аналогично, недостаточную воспроизводи-
мость положительных результатов и невозмож-
ность исключения вмешивающихся факторов от-
мечают и другие авторы. M. Rainforth с соавторами 
в работе [18], включающей систематический обзор 
и метаанализ исследований эффективности про-
грамм снижения стресса у лиц с повышенным АД 
(АГ и предгипертензией), заключают следующее. 
Во-первых, по результатам большинства предше-
ствующих обзоров и метааналитических иссле-
дований нет убедительных свидетельств влияния 
программ снижения стресса на АД, превышаю-
щего эффективность условий активного контроля 
(неспецифических поведенческих вмешательств). 
Использовав строгие критерии отбора рандомизи-
рованных контролируемых клинических испытаний 
для проведения метаанализа, M. Rainforth с соавто-
рами на материале 17 исследований (с общим объе-
мом выборки 960 пациентов с АГ и предгипертен-

зией) установили, что ни БОС, ни БОС в сочетании 
с релаксацией, ни метод прогрессивной мышечной 
релаксации, ни тренинг управления стрессом не об-
ладают эффективностью в снижении АД, превыша-
ющей условия активного контроля. Единственным 
результативным методом снижения АД (систоли-
ческое АД / диастолическое АД: –5/–2,8 мм рт. ст. 
p = 0,002/0,02), согласно выводам авторов, является 
трансцендентальная медитация — специфическая 
медитативная техника, близкая к практике йоги. 
В официальном заключении Американской кар-
диологической ассоциации указывается, что транс-
цендентальная медитация эффективна и приводит 
к умеренному снижению АД [19].

По результатам метааналитической оценки 
22 рандомизированных контролируемых иссле-
дований, у пациентов с эссенциальной АГ [20], 
по сравнению с контрольными условиями, не пред-
полагающими никакого вмешательства, БОС-
терапия приводила к статистически значимому 
снижению систолического АД в среднем на 7,3 мм 
рт. ст. и диастолического АД — на 5,8 мм рт. ст. Од-
нако по сравнению с неспецифическими поведен-
ческими вмешательствами этот эффект был незна-
чителен: 3,9 и 3,5 мм рт. ст. соответственно. При 
раздельном рассмотрении эффекта обычной БОС 
и БОС, проводимой совместно с релаксацией, было 
установлено, что только последний вариант обла-
дает результативностью, значимо превосходящей 
плацебо-эффект. Получены также данные о том, 
что разные методы БОС неодинаково эффективны 
для снижения АД, и предпочтительными являют-
ся варианты с термальной и электродермальной 
обратной связью [21]. Исследователи также отме-
чают перспективность использования БОС по ва-
риабельности сердечного ритма [22]. В то же время 
авторы систематического обзора, опубликованного 
в 2010 году, приходят к выводу, что к настоящему 
времени не получено убедительных свидетельств 
самостоятельного значения БОС как метода сни-
жения АД при АГ в сравнении с фармакотерапией, 
плацебо-воздействиями, различными вариантами 
поведенческой терапии или отсутствием воздей-
ствия [23].

Обращаясь к недавним результатам: в канад-
ском рандомизированном контролируемом иссле-
довании HARMONY (the Hypertension Analysis of 
stress Reduction using Mindfulness meditatiON and 
Yoga) оценивалась эффективность 12-недельной 
программы на основе майндфулнес-медитации 
(осознанной медитации) и йоги у не получавших 
ранее лечения лиц с АГ 1-й степени. Свидетельств 
значимого снижения среднесуточного АД (по ре-
зультатам суточного мониторирования) в основной 
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группе по сравнению с контрольной, которую со-
ставили респонденты, включенные в лист ожидания 
[24], не было получено.

В метааналитическом исследовании 2016 года 
A. Kühlmann и соавторы [17] установили тенденцию 
к снижению систолического и диастолического АД 
у пациентов с АГ при применении методов музы-
котерапии. Вместе с тем доступные исследования 
не позволяют отнести этот эффект за счет исклю-
чительно психологического вмешательства в связи 
с отсутствием адекватного сравнения с контроль-
ными группами.

В 2013 году Американская кардиологическая 
ассоциация подготовила и опубликовала заклю-
чение, в котором обобщены накопленные данные 
об эффективности немедикаментозных методов 
лечения АГ [19]. Каждый из методов был оценен 
по: 1) степени достоверности данных в пользу эф-
фективности и 2) по силе эффекта. Согласно выво-
дам исследовательской группы, касающимся мето-
дов поведенческой терапии, трансцендентальная 
медитация, другие медитативные техники, йога, 
другие релаксационные методы и БОС обычно 
оказывают слабый или незначительный эффект, 
а соответствующие исследования обладают низ-
ким или средним уровнем доказательности. Тем 
не менее, и это отмечают сами авторы заключения, 
недостаточность формальной доказательной базы 
не исключает фактическую эффективность метода 
в клинической практике.

Обсуждение
В целом, обобщая обзоры и метааналитические 

исследования по проблеме эффективности поведен-
ческих и когнитивно-поведенческих методов в сни-
жении АД при АГ, можно заключить следующее:

▪ Методы управления стрессом, релаксации, 
медитации, саморегуляции, БОС в целом способны 
приводить к снижению АД у пациентов с АГ, однако 
этот эффект зачастую невозможно отделить от эф-
фектов других аспектов психотерапии.

▪ В исследованиях, проведенных в соответствии 
со строгими требованиями доказательности, эффект 
поведенческой и когнитивно-поведенческой тера-
пии в большинстве случаев не превышает эффект 
контрольных условий с неспецифическим вмеша-
тельством и во всех случаях меньше эффекта фар-
макотерапии.

▪ Относительно большей эффективностью среди 
используемых методов, по-видимому, обладают от-
дельные варианты БОС (или БОС в сочетании с ре-
лаксацией) и трансцендентальная медитация.

Безусловно, эти выводы поддерживают лишь 
очень скромные ожидания, если не разочарование 

в отношении использования психотерапевтических 
методов с целью снижения АД при АГ. Однако при 
дальнейшем анализе возникают основания для бо-
лее оптимистичного взгляда на перспективы психо-
терапии в лечении АГ. Об этом, в частности, пишет 
в своей статье «Психологическое лечение гипер-
тензии может быть эффективным» W. Linden [25]. 
Автор отмечает, что использование строгих крите-
риев отбора публикаций для метаанализа приводит 
к отсечению значительного числа исследований 
с положительным эффектом вмешательства, а так-
же отличающихся по частоте психокоррекционных 
занятий и длительности курса. Возможно, слабый 
эффект психологических вмешательств в опреде-
ленной мере объясняется тем, что продолжитель-
ность курса либо частота сеансов недостаточны для 
достижения необходимого результата. Кроме того, 
важно учитывать, что пациент является активным 
субъектом психокоррекционного процесса. Резуль-
тат вмешательства зависит не только от возможно-
стей метода, но и от мотивации пациента, его спо-
собности и желания освоить соответствующие пси-
хологические техники. Контроль этих субъектных 
факторов обычно не осуществляется и затруднен, 
однако для всех исследований, предполагающих 
оценку эффективности тех или иных методов пси-
хологического вмешательства, важно привлечение 
пациентов, реально заинтересованных в психоло-
гической работе.

Известно, что психологическая коррекция наи-
более результативна у пациентов с изначально более 
высокими значениями АД, хотя данная зависимость 
может объясняться погрешностями в организации 
исследования, в частности изначальным завышени-
ем АД вследствие неучтенного эффекта тревоги при 
включении в исследование и эффекта гипертонии 
«белого халата». В таком случае положительная 
динамика АД обусловлена не столько психологи-
ческим вмешательством, сколько привыканием па-
циента к ситуации измерения АД, редукцией тре-
воги ожидания. Тем не менее, даже если принять 
во внимание роль этого вмешивающегося фактора, 
в целом результаты психологического вмешатель-
ства при АГ оказываются более убедительными, чем 
при предгипертензии. Таким образом, при оценке 
эффективности психологического вмешательства 
важен учет и клинических, и психологических ха-
рактеристик пациента.

Необходим более гибкий и дифференциро-
ванный подход в оценке результатов психологи-
ческой коррекции АГ. В частности, установлено, 
что сочетание психокоррекционных методов, как 
правило, оказывается эффективнее самостоятель-
ных методов [21]. Это позволяет предположить 
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необходимость и потенциальную эффективность 
комплексных программ психологической и психо-
физиологической коррекции, основанных на зна-
нии системных механизмов саморегуляции орга-
низма.

Второй путь развития, как представляется, это 
разработка персонифицированных программ, учи-
тывающих роль психогенных и иных факторов 
в динамике АГ у конкретного пациента. В связи 
с этим вызывает некоторое удивление дефицит ис-
следований психологической коррекции гипертонии 
«белого халата», возникающей как реакция на про-
цесс измерения АД и ожидаемые результаты оценки 
АД в условиях медицинского кабинета, поскольку 
именно этот вариант АГ представляет собой адек-
ватную модель психогенного повышения АД [26].

Возможно, применение принципов системного 
и индивидуального подхода позволит достичь бо-
лее высоких результатов в коррекции АД при АГ 
без потери преимуществ строгой научной доказа-
тельности. Наконец, характерная для нынешних 
исследований ориентированность на требования 
доказательной медицины привела к вытеснению 
оригинальных работ и описаний клинических 
случаев, в том числе основанных на личностно-
ориентированном подходе, раскрывающих взаи-
модействие соматических и психологических осо-
бенностей у конкретного, а не «среднего» пациен-
та с АГ. Такие живые описания и интерпретации 
не только позволяют глубже осмыслить пережи-
вания и опыт психологической помощи при АГ, 
но и являются источником новых идей для пони-
мания патогенеза АГ и разработки перспективных 
методов психотерапии.

Психологическое обеспечение профилактики 
артериальной гипертензии

Результаты исследований
Несмотря на общепризнанную роль стресса как 

фактора риска АГ, систематические исследования 
эффективности программ снижения стресса в преду- 
преждении АГ отсутствуют.

Доступные работы представляют собой преиму-
щественно оценку влияния психокоррекционных 
мероприятий на АД у лиц с повышенным риском 
АГ либо предгипертензией. Спектр методов — 
тот же, что и в случае клинически значимой АГ: 
поведенческие, когнитивно-поведенческие техни-
ки, направленные на коррекцию эмоционального 
состояния, развитие навыков саморегуляции и эф-
фективного преодоления стресса. При этом воз-
можность снижения риска АГ психологическими 
методами в катамнестических данных фактически 
не определялась.

В обзоре рандомизированных контролируемых 
исследований за период с 1966 по 1995 годы оцени-
вался результат коррекции модифицируемых фак-
торов риска АГ (ожирение, малоподвижный образ 
жизни, чрезмерное употребление соли, чрезмерное 
употребление алкоголя, стресс) [27]. Включались 
исследования, предполагавшие оценку эффектов 
вмешательства в катамнезе не менее 6 месяцев. 
Авторам не удалось обнаружить соответствующих 
критериям работ, оценивавших эффективность про-
грамм управления стрессом в снижении АД у лиц 
без диагноза АГ.

В рамках клинических испытаний методов про-
филактики гипертензии (Phase I Trials of Hyper-
tension Prevention (TOHP-I)) оценивалось влияние 
на АД программы управления стрессом у 242 здо-
ровых мужчин и женщин в возрасте 30–54 лет 
с диастолическим АД 80–89 мм рт. ст. [28]. Вме-
шательство осуществлялось в рамках 21 группо-
вого и двух индивидуальных занятий, проводимых 
в течение 18 месяцев. Занятия включали обучение 
четырем методам релаксации, приемам снижения 
стрессовых реакций, тайм-менеджмента и управ-
ления гневом. В исследовании не было обнару-
жено существенного снижения АД у участников 
программы, за исключением статистически зна-
чимого снижения офисного диастолического АД 
на 1,36 мм рт. ст. у наиболее заинтересованных 
респондентов (посетивших более 61 % сеансов 
программы). В целом авторы программы делают 
вывод о том, что она, скорее всего, не может рас-
сматриваться как психологическое вмешатель-
ство, имеющее необходимый профилактический 
эффект.

Самостоятельным направлением, как и в случае 
диагностированной АГ, является оценка влияния 
БОС на АД при предгипертензии. В отдельных ис-
следованиях получены свидетельства положитель-
ного влияния БОС (с обратной связью по вариабель-
ности сердечного ритма и по электромиограмме, 
в том числе в сочетании с релаксацией) на АД у лиц 
с предгипертензией, однако опыт использования 
БОС в связи с задачами профилактики АГ недо-
статочен, требуются дополнительные углубленные 
исследования [29–31].

J. Hughes с соавторами (2013) оценивали влия-
ние на АД восьми еженедельных занятий осознан-
ной (майндфулнес-) релаксации (медитативной 
практики, включающей в качестве обязательно-
го компонента сосредоточение на определенном 
объекте) по сравнению с техникой прогрессивной 
мышечной релаксации у 56 лиц с предгипертен- 
зией. Было установлено, что осознанная релаксация 
имеет некоторое преимущество перед прогрессив-
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ной мышечной релаксацией в отношении снижения 
офисного, но не амбулаторного АД [32].

Таким образом, исследования свидетельствуют 
о недостаточной эффективности изолированных 
психологических методов в коррекции АД при 
предгипертензии. Несколько более перспективными 
представляются результаты апробации комплекс-
ных профилактических программ, включающих 
психологический компонент. Так, в исследовании 
P. Clifford с соавторами (1991) оценивалась эф-
фективность программы, включавшей комплекс 
когнитивно-поведенческих вмешательств по изме-
нению образа жизни: стимулирование поведения, 
направленного на снижение массы тела, выполне-
ние физических упражнений и управление стрессом 
у лиц с предгипертензией [33]. В итоге у основной 
группы были достигнуты существенные изменения 
по всем ключевым характеристикам, включая массу 
тела, долю жировой ткани, функциональное состоя-
ние сердечно-сосудистой системы, приверженность 
регулярным физическим нагрузкам, эмоциональ-
ное напряжение и АД (снижение систолического 
АД на 11,1 и диастолического АД — на 10,0 мм рт. 
ст.). При учете исходно незначительно повышен-
ного АД этот результат можно рассматривать как 
существенный эффект и свидетельство реального 
профилактического воздействия. Однако незначи-
тельная численность обследованной группы (25 че-
ловек — основная и 9 — контрольная) и отсутствие 
активного контроля снижают возможности диссе-
минации полученных результатов.

Обсуждение
По результатам анализа литературы можно за-

ключить, что собственно профилактическое значе-
ние психологических вмешательств с точки зрения 
снижения риска АГ в настоящее время не является 
доказанным. Отсутствуют проспективные исследо-
вания, демонстрирующие влияние психокоррекци-
онных программ на вероятность развития АГ. Оче-
видно, что организация таких исследований сложна, 
требует длительного наблюдения и учета значитель-
ного числа факторов. В то же время в свете неодно-
значных результатов исследований психокоррекци-
онных вмешательств у лиц с условно нормальным 
АД и предгипертензией можно предположить, что 
более перспективной является оценка эффектив-
ности не изолированных методов, а комплексных 
программ коррекции модифицируемых факторов 
риска АГ. Это представляется тем более важным, 
что, как известно, эти факторы связаны между собой 
[34–36], а, следовательно, можно ожидать синерге-
тических эффектов коррекции, взаимоподкрепления 
и взаимоусиления положительных эффектов.

Обеспечение приверженности лечению при 
артериальной гипертензии

Результаты исследований
Обеспечение приверженности пациента меди-

цинским рекомендациям рассматривается в настоя-
щее время как одна из ключевых задач в лечении 
АГ.

В обзоре K. Shroeder с соавторами (2004) бы-
ли проанализированы результаты 38 исследований 
с оценкой эффективности 58 методов повышения 
приверженности суммарно у 15519 пациентов с по-
вышенным АД с катамнестической оценкой в пери-
од от 2 до 60 месяцев [37]. По заключению авторов, 
упрощение режима приема антигипертензивных 
препаратов является относительно эффективным 
(положительные результаты в 7 из 9 исследований 
с улучшением приверженности максимум на 19,6 %). 
Эффективность мотивационно-поддерживающих 
методов (использование специальных контейнеров 
для лекарств, напоминающих устройств, ведение 
дневника АД, ежемесячные визиты консультантов, 
развитие навыков самодетерминации, регулярные 
телефонные звонки-напоминания патронирующих 
медсестер, социальная поддержка и другое) — неод-
нозначна: положительные результаты получены 
в 10 из 24 исследований с улучшением привержен-
ности максимум на 23 %. Комплексные программы, 
включающие разнообразные методы повышения 
приверженности, как показал обзор, эффективны 
в 8 из 18 исследований с улучшением комплаенса 
на 5–41 %. Информационно-образовательные ме-
тоды (буклеты, аудио- и видеообучающие материа-
лы, лекции, семинары, тесты и так далее) в целом, 
по данным авторов, малоэффективны, если не со-
четаются с другими методами стимулирования при-
верженности.

Авторы систематического обзора, выполненного 
в 2013 году, напротив, заключают, что информиро-
вание в его различных вариантах является наиболее 
перспективным методом повышения привержен-
ности при АГ. Из 97 отобранных для обзора иссле-
дований, оценивавших эффективность различных 
методов и методик (образовательные, телемедицин-
ские технологии, напоминающие приспособления, 
группы поддержки, ведение дневника, мотивацион-
ное интервью, визиты консультанта и так далее), 34 
(35,1 %) продемонстрировали положительное влия-
ние вмешательства на приверженность лечению. 
Общим для большинства эффективных методов, 
как показал обзор, является компонент информи-
рования пациента [38].

В более позднем (2014) выборочном обзоре ис-
следований вмешательств, направленных на усиле-
ние приверженности при АГ [39], положительный 
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эффект был зарегистрирован в 13 из 21 исследова-
ния (62 %), при этом в 12 исследованиях этот эффект 
проявлялся как в характеристиках приверженности, 
так и в улучшении показателей АД. Авторы заклю-
чают, что единственным эффективным методом 
повышения приверженности медикаментозной те-
рапии при АГ является упрощение режима приема 
препарата. Данные относительно эффективности 
других методов противоречивы. В одних исследо-
ваниях один и тот же подход оказывается резуль-
тативным, в других — нет. Причины подобной 
неустойчивости результатов неясны. В целом есть 
основания считать, что более эффективны методы, 
предполагающие вовлечение пациента в планиро-
вание лечения, то есть активное взаимодействие 
врача и пациента.

В отечественных исследованиях в связи с зада-
чей обеспечения приверженности наиболее широко 
представлен опыт организации школ здоровья для 
пациентов с АГ. При этом отмечается их эффектив-
ность в отношении улучшения как приверженно-
сти медицинским рекомендациям, так и объектив-
ных показателей состояния здоровья, включая АД 
[40, 41]. Вместе с тем проведенные исследования 
не в полной мере отвечают требованиям доказа-
тельной медицины (отсутствие адекватных данных 
о рандомизации, отсутствие активного контроля 
и независимых оценок), что не позволяет однознач-
но отнести достигаемые положительные эффекты 
на счет вмешательства как такового.

Обсуждение
В целом исследования свидетельствуют об от-

сутствии надежных методов устойчивого повыше-
ния приверженности лечению при АГ. Положитель-
ный результат вмешательства, сохраняющийся в те-
чение минимум 6 месяцев, фиксируется примерно 
в половине корректно спланированных исследова-
ний. Даже комплексные программы, включающие 
разнообразные техники, нередко оказываются недо-
статочно эффективными.

По результатам обзорных исследований можно 
заключить, что упрощение режима терапии и адек-
ватное информирование пациента должны являть-
ся неотъемлемыми компонентами вмешательств 
по улучшению приверженности. Однако такой ре-
зультат вряд ли можно считать прорывом в изуче-
нии приверженности при АГ. Остается открытым 
вопрос о причинах неустойчивости результатов 
использования других методов повышения привер-
женности. С одной стороны, это может свидетель-
ствовать о необходимости дифференцированного 
подхода, учитывающего характеристики пациента, 
включая свойственные именно данному пациенту 

причины слабой приверженности. Известно, что 
факторы, обусловливающие неприверженность, 
весьма разнообразны, могут относиться и к па-
циенту, и к его окружению, и к врачу, и к системе 
медицинской помощи [42]. Поведение человека 
сложно детерминировано, и в этом смысле поиск 
универсального метода повышения привержен-
ности, а по сути, изменения поведения, не вполне 
оправдан. Даже при применении комплексных 
программ нет уверенности, что вмешательства за-
тронут именно те психологические механизмы, ко-
торые определяют недостаточную комплаентность 
в конкретном случае, хотя, безусловно, слабая ин-
формированность пациента и неудобный режим 
приема препарата — весьма типичные спутники 
неприверженности.

Важно также то, что, как любое вмешательство, 
направленное на изменение поведения, вмешатель-
ства по повышению приверженности реализуют-
ся в контексте взаимодействия пациента и врача 
(медсестры, психолога и так далее). Качество это-
го взаимодействия существенно для формирова-
ния готовности пациента к изменениям. Возможно 
(и это отмечают некоторые авторы исследований), 
где не удалось достичь повышения приверженно-
сти, противоречивость в результатах одних и тех же 
вмешательств частично объясняется тем, кем и как 
эти вмешательства реализовывались, то есть осо-
бенностями взаимодействия пациента и врача (мед-
сестры, психолога и так далее). Это предположение 
согласуется с данными, касающимися роли врача 
и взаимоотношений врач–пациент в формирова-
нии комплаенса. Так, по результатам проведен-
ного в 2004–2005 годах опроса 45700 пациентов 
из 24 стран Европы было выявлено, что восприятие 
пациентом своих взаимоотношений с врачом тесно 
связано с установкой на приверженность/непри-
верженность лечению [43]. В 2009 году были опу-
бликованы результаты метааналитического иссле-
дования взаимосвязи коммуникативных навыков 
врача и приверженности лечению пациента при раз-
личных соматических заболеваниях [44]. Согласно 
выводам авторов, существует весьма устойчивая, 
воспроизводимая в различных исследованиях связь 
между коммуникативной компетентностью врача 
и комплаенсом: у врачей с низким уровнем развития 
коммуникативных навыков риск неприверженности 
пациентов в среднем в 1,5 раза выше; у врачей с вы-
соким уровнем развития коммуникативных навыков 
вероятность приверженности пациентов в 2,2 раза 
выше; у врачей, не проходивших обучение коммуни-
кации, риск неприверженности пациентов в 1,3 раза 
выше; у врачей, проходивших обучение эффектив-
ной коммуникации, вероятность приверженности 
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пациентов в 1,6 раза выше. Недавнее исследование, 
проведенное в Боснии и Герцеговине [45], показало, 
что освоение врачами навыков эффективной ком-
муникации приводит к улучшению качества жизни, 
приверженности лечению и показателей офисного 
АД их пациентов с АГ.

Большинство используемых в настоящее время 
методов повышения приверженности представляют 
собой приемы, облегчающие реализацию установки 
на соблюдение медицинских рекомендаций, преодо-
ление барьеров к поведенческим изменениям. Са-
ма же установка на приверженность, по-видимому, 
формируется более сложно и в значительной ме-
ре — именно в процессе взаимодействия пациента 
с врачом. Как отмечают J. Matthes и M. Albus (2014), 
авторы обзора методов повышения приверженно-
сти при АГ, исследования, продемонстрировавшие 
эффективность, объединяет ориентированность 
на вовлечение пациента в процесс планирования 
лечения [39]. Возможно, именно в плоскости кон-
такта врач–пациент заложен значительный и еще 
не вполне исследованный потенциал для улучше-
ния приверженности больного медицинским реко-
мендациям.

Профилактика и коррекция органических 
психических расстройств при артериальной 
гипертензии

Результаты исследований
Среди коморбидных АГ психопатологических 

нарушений наибольшее внимание исследователей 
привлекают когнитивные расстройства.

АГ — подтвержденный фактор риска когни-
тивных расстройств различного уровня (легких, 
умеренных когнитивных расстройств, сосудистой 
деменции и деменции при болезни Альцгеймера), 
причем доказано, что адекватная антигипертензив-
ная терапия и эффективный контроль АД позволяют 
затормозить когнитивное снижение и редуцировать 
риск развития грубых когнитивных нарушений [46–
49]. В структуре легких когнитивных дисфункций 
при АГ ведущее место занимают нарушение ис-
полнительных функций (функций высокого уровня, 
обеспечивающих контроль и регуляцию когнитив-
ной деятельности) и снижение скорости переработ-
ки информации. Данные относительно влияния АГ 
на другие аспекты когнитивного функционирования 
более противоречивы, однако в целом есть основа-
ния утверждать, что «когнитивные осложнения» АГ 
в длительной перспективе носят генерализованный 
характер, и относительно интактными остаются 
лишь компоненты так называемого «кристалличе-
ского интеллекта», то есть прижизненно сформи-
рованные знания, умения, навыки.

Парадоксально, но при обилии работ, посвя-
щенных роли контроля и терапии АГ в формиро-
вании прогноза когнитивного функционирования, 
исследования, направленные на оценку психоло-
гической профилактики и коррекции когнитивных 
нарушений у пациентов с АГ, единичны. Доступные 
работы, посвященные данной проблеме, включают 
в качестве целевой выборки в основном лиц с фи-
зиологическим когнитивным старением, легким 
когнитивным расстройством и сосудистой демен-
цией без уточнения характера сердечно-сосудистой 
патологии. Вместе с тем важным результатом этих 
неспецифически ориентированных исследований 
являются свидетельства улучшения когнитивно-
го функционирования и/или уменьшения темпов 
когнитивного снижения при когнитивных трени-
ровках и общей высокой когнитивной активности 
[50, 51].

B. Y. Li с соавторами (2017) представили обзор 
10 метааналитических исследований, посвящен-
ных оценке эффективности когнитивных тренингов 
у пожилых людей без клинически значимых ког-
нитивных расстройств, у лиц с легким когнитив-
ным расстройством и болезнью Альцгеймера [50].  
Авторы делают вывод об умеренном положитель-
ном влиянии когнитивных тренировок на когнитив-
ные функции как при физиологическом старении, 
так и при клинически значимых нарушениях ког-
нитивных функций. Одно из наиболее ярких иссле-
дований последнего десятилетия — американская 
программа ACTIVE Cognitive Training Trial, вклю-
чившая более 2800 пожилых людей без клинически 
значимых когнитивных расстройств с длительным 
проспективным наблюдением [52]. Было установ-
лено, что когнитивный тренинг памяти, мышле-
ния и темпа переработки информации, состоящий 
из 10 занятий с несколькими поддерживающими за-
нятиями спустя 11 и 35 месяцев, имеет устойчивый 
положительный эффект даже спустя 10 лет.

Необходимо отметить, что важным ограничени-
ем большинства когнитивных тренингов является 
специфичность их эффектов в отношении трени-
руемых функций, отсутствие переноса результатов 
на другие когнитивные функции, что делает наи-
более перспективными комплексные программы 
вмешательства.

В отдельных работах также ставится под сомне-
ние целесообразность стандартных когнитивных 
тренингов в случае клинически значимых когнитив-
ных расстройств. Так, A. A. Bahar-Fuchs и соавторы 
(2013) в систематическом обзоре исследований ког-
нитивных вмешательств при деменции отмечают, 
что для пациентов с деменцией предпочтительна 
индивидуальная когнитивная реабилитация, по-
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могающая адаптироваться в привычных условиях 
и решать повседневные бытовые задачи, а не от-
влеченная тренировка когнитивных функций вне 
контекста их применения [53].

Обсуждение
Исследования свидетельствуют о перспектив-

ности и целесообразности когнитивных тренировок 
как средства улучшения когнитивного функцио-
нирования независимо от исходного когнитивного 
статуса, то есть и при когнитивной сохранности, 
и при наличии когнитивных нарушений различной 
степени выраженности. В то же время вопрос о том, 
способны ли когнитивные тренировки снизить 
риск развития субклинических и клинически зна-
чимых когнитивных нарушений на фоне сердечно-
сосудистых заболеваний, в частности АГ, остается 
открытым. Подавляющее большинство оценивав-
шихся программ вмешательства реализовывались 
среди пожилых лиц, что, безусловно, удобно и це-
лесообразно, учитывая более высокую распростра-
ненность когнитивных отклонений в данной воз-
растной группе. Вместе с тем получены свидетель-
ства повышенного риска когнитивной дисфункции 
у молодых пациентов с АГ и пациентов среднего 
возраста [54, 55]. Более того, в отдельных работах 
выявлена уязвимость когнитивных функций у лиц 
с повышенным нормальным АД [56] и повышен-
ным риском АГ [57]. Об эффективности когнитив-
ных вмешательств, их результатах в краткосрочной 
и долгосрочной перспективе в этих группах прак-
тически ничего не известно.

Заключение
Обобщая результаты настоящего анализа, мож-

но сделать следующие выводы.
Прежде всего: существует положительный 

опыт применения психокоррекционных и психоте-
рапевтических методов в профилактике и лечении 
АГ, коррекции и предупреждении ее осложнений. 
Однако этот опыт зачастую не выдерживает стро-
гой проверки, если ориентироваться на требования 
доказательной медицины. Наименее убедитель-
ны данные в пользу возможностей психологии 
и психотерапии в решении задачи профилактики 
АГ. С другой стороны, достаточно обоснованы 
и эффективны психологические методы коррек-
ции и предупреждения когнитивных нарушений, 
хотя оценка данных вмешательств проводилась без 
контроля АД. В исследованиях была продемонстри-
рована эффективность отдельных психологических 
методов в решении задачи снижения АД при АГ 
и обеспечении приверженности лечению пациентов, 
однако большинство психокоррекционных и психо-

терапевтических технологий в этой области все же 
не приводит к результатам необходимой значимости 
и воспроизводимости.

Таким образом, возможности психокоррекции 
и психотерапии в оказании реальной помощи па-
циентам с АГ или риском АГ в настоящее время 
имеют ограничения.

Для прояснения истоков этих ограничений необ-
ходимо ответить на вопрос, где заложена «ошибка»: 
а) в недостаточности знаний о психосоматических 
механизмах патогенеза АГ и детерминантах пове-
дения пациента, б) в самих применяемых методах 
психокоррекции и психотерапии, в) в погрешностях 
организации исследований или г) в интерпретации 
их результатов? Возможно также, что методы пси-
хокоррекции и психотерапии недоступны оценке 
в соответствии с требованиями доказательной ме-
дицины из-за чрезмерной сложности, многогран-
ности предмета, трудностей адекватной объектива-
ции того, что происходит в процессе и в результате 
психологического вмешательства.

Анализируя состояние актуального знания 
о роли психологических характеристик в развитии 
и клинической динамике АГ, можно утверждать, 
что несмотря на значительные достижения в этой 
области, вопрос о том, как и почему влияние опре-
деленных психогенных факторов способствует 
постепенному развитию устойчиво повышенного 
АД, остается открытым. Неясно, насколько едино-
образно значение психогенных факторов в развитии 
и клинической динамике АГ в разных клинических 
и социальных подгруппах, у лиц с разными психо-
логическими особенностями. Возможно, необходим 
дифференцированный подход при выборе методов 
психологического вмешательства в связи с задачами 
снижения АД, что не учитывается в современных 
исследованиях. Аналогично, возможно неодинако-
вое влияние различных факторов у разных пациен-
тов с низкой приверженностью лечению. Перспек-
тивы применения дифференцированного подхода 
заслуживают специального изучения наряду с изу-
чением возможностей новых психокоррекционных 
и психотерапевтических методов.

В настоящее время спектр методов, используе-
мых в психологическом сопровождении лечения 
АГ и подлежащих оценке в рамках рандомизиро-
ванных контролируемых исследований, ограни-
чен поведенческим и когнитивно-поведенческим 
подходами. Их очевидные преимущества заклю-
чаются в высокой регламентированности и алго-
ритмизированности, которые облегчают создание 
единообразных условий для участников, обеспе-
ченность адекватными концептуальными моде-
лями, удобство для организации исследований 
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по оценке эффективности. Вместе с тем уже сейчас 
очевидны ограничения данных методов в понима-
нии сложных форм поведения и переживаний че-
ловека, в разработке методов их коррекции. Пред-
ставляли бы несомненный интерес выборочные 
подробные описания случаев успеха и неуспеха 
в применении различных психокоррекционных 
и психотерапевтических методов у пациентов 
с АГ или риском АГ. Такой анализ, дополняю-
щий конкретным психологическим содержанием 
математико-статистические данные, позволил бы 
углубить понимание сильных и слабых сторон ис-
пользуемых методов, а также увидеть перспективы 
для применения новых подходов.

Сохраняет свою актуальность вопрос о качестве 
исследований по оценке эффективности психологи-
ческих вмешательств. Авторы метааналитических 
обзоров указывают на наличие методологических 
и методических погрешностей в работах, оцениваю-
щих эффекты психокоррекционных и психотерапев-
тических программ. В связи с этими ограничениями 
бóльшая часть исследовательских работ исключает-
ся из анализа, что может приводить к определенной 
тенденциозности в результатах. Вне поля зрения 
исследователей также остаются значимые аспекты 
самого процесса вмешательства: мотивация паци-
ента, его «приверженность» психотерапии, каче-
ство контакта и взаимодействия пациента и врача 
(психолога), психологические предпосылки успеха 
и неуспеха вмешательства и так далее.

В заключение необходимо отметить, что, несмо-
тря на все ограничения, большинство психокор-
рекционных и психотерапевтических методов, как 
показывают исследования, предпочтительнее, чем 
отсутствие вмешательства, и относительно мало-
эффективны лишь на фоне активного контроля 
(то есть по сравнению с неспецифическими пси-
хологическими или иными вмешательствами). Это 
свидетельствует в пользу чрезвычайно важного 
обстоятельства: само внимание, заинтересованное 
и доброжелательное отношение являются во мно-
гом целительными, а значит, у врача всегда есть 
в наличии универсальное средство помощи своим 
пациентам.
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Резюме
Повышенная реактивность артериального давления (АД) на стресс (стресс-реактивность) является, 

пожалуй, одной из центральных патогенетических теорий, а также одним из важнейших предвестников 
клинических симптомов сердечно-сосудистых заболеваний. Как показали исследования последних лет, 
применение различных видов нагрузочных тестов у здоровых людей и больных артериальной гипертен-
зией позволяет получать важную дополнительную информацию не только о функциональном состоянии 
и резервных возможностях сердечно-сосудистой системы, но в ряде случаев оценить прогноз и риск раз-
вития заболевания. В статье представлен обзор литературных данных и многолетних собственных на-
блюдений, посвященных взаимосвязи повышенной стресс-реактивности с факторами риска, состоянием 
сосудистой стенки, сердечно-сосудистым прогнозом. Выявленные особенности создают более полную 
картину патогенетических влияний стресс-реактивности и в перспективе позволят составлять индивиду-
альный прогноз развития сердечно-сосудистого заболевания с последующей разработкой эффективных 
профилактических программ.

Ключевые слова: стресс-реактивность, сосуды, симпатоадреналовая система, артериальная гипер-
тензия
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Введение
Повышенная стресс-реактивность артериально-

го давления (АД) является, пожалуй, одной из цен-
тральных патогенетических теорий, а также одним 
из важнейших предвестников клинических сим-
птомов такого распространенного заболевания, как 
артериальная гипертензия (АГ) [1]. Представления 
о психоэмоциональном стрессе (синонимы: эмо-
циональный, психосоциальный, психологический, 
психоэмоциональное напряжение) сформировались 
благодаря тому, что была установлена приоритетная 
роль психоэмоциональных и психосоциальных фак-
торов (стрессоров) окружающей среды в развитии 
данного состояния.

Существуют различные подходы к оценке на-
личия и степени психоэмоционального стресса. 
Метаанализ, проведенный J. Thayer с соавторами 
(2012), подтвердил роль вариабельности сердечного 
ритма в качестве маркера стресса [2]. Другим рас-
пространенным методом оценки стресса является 
применение психологических шкал и опросников. 
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Abstract
Increased stress reactivity of blood pressure is one of the central pathogenesis theories, as well as one of the 

most important precursors of the clinical symptoms of cardiovascular diseases. Recent studies have shown that 
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Среди них наиболее часто используются Шкала 
восприятия стресса PSS (Perceived stress scale), ха-
рактеризующая выраженность индивидуального 
восприятия стрессовых ситуаций; шкала PSM-25 
(Psychological stress measure), позволяющая опре-
делить интегральный показатель психической на-
пряженности [3]. Еще одним подходом является ис-
пользование тестов, модулирующих стресс и позво-
ляющих обнаружить реакцию гемодинамики на это 
воздействие. Применение различных видов стресс-
тестов у здоровых людей и больных АГ позволяет 
получать важную дополнительную информацию 
не только о функциональном состоянии и резерв-
ных возможностях сердечно-сосудистой системы, 
но в ряде случаев оценить прогноз и риск развития 
заболевания. Патофизиологическим механизмом, 
объясняющим колебания АД в ответ на психиче-
ские тесты, прежде всего является гиперреактив-
ность симпатической нервной системы (СНС), ко-
торая имеет непосредственную связь с сердечно-
сосудистой заболеваемостью и смертностью.
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Предыдущие исследования у пациентов с АГ 
показали более высокую реактивность в ответ 
на стрессовые стимулы различного рода, такие 
как физическая активность [4], индуцированная 
инсулином гипогликемия [5], холодовая проба [6], 
тесты на умственное напряжение и публичные вы-
ступления [7]. Лишь в немногих исследованиях 
изучалась реакция на стресс при ранней стадии 
развития АГ. C. E. Schwartz и соавторы (2011) об-
наружили, что предгипертензия вызвала более вы-
раженный ответ прессора на психоэмоциональный 
стресс (арифметический тест) по сравнению с та-
ковым у нормотензивных лиц [8]. В другой рабо-
те продемонстрировано усиление высвобождения 
норадреналина в ответ на психическое напряже-
ние у молодых пациентов, не получавших лечение 
на ранней стадии АГ, по сравнению со здоровыми 
людьми [9].

Существуют доказательства того, что психо-
эмоциональный стресс может не только повышать 
АД, но и усиливать его колебания [10]. Так, прес-
сорный ответ на измерение АД сфигмоманометром 
был связан со сложными изменениями активности 
СНС, обусловленными центральной регуляцией 
из диэнцефальной области, отвечающей в том числе 
за эмоции и поведенческие реакции [11].

Имеются противоречивые данные по возмож-
ности воспроизведения стресс-тестов в практике, 
и продолжается поиск наиболее доступного ла-
бораторного теста [12, 13]. Применение различ-
ных видов нагрузочных тестов у здоровых людей 
и больных АГ позволяет получать важную допол-
нительную информацию не только о функцио-
нальном состоянии и резервных возможностях 
сердечно-сосудистой системы, но в ряде случаев 
оценить прогноз и риск развития заболевания. Од-
нако стрессоры могут вызывать различные эффекты 
на сердце и сосуды [14]. В качестве тестов, имити-
рующих острую психоэмоциональную нагрузку, 
наиболее часто используют тест «математический 
счет» и тест с публичным чтением незнакомого тек-
ста. На повышенную стресс-реактивность в тесте 
«математический счет» указывает прирост систоли-
ческого АД более 7 %, и/или прирост частоты сер-
дечных сокращений более 10 % (чувствительность 
метода — 100 %, специфичность — 75 %, эффектив-
ность — 87 %) [15].

В настоящее время наиболее дискуссионны-
ми и актуальными являются вопросы взаимосвязи 
стресс-реактивности не только с гемодинамически-
ми, но и с метаболическими факторами (прежде 
всего ожирением), сосудистым ремоделированием, 
кардиоваскулярным прогнозом.

Стресс-реактивность и ожирение
Имеется предположение о том, что психоэмоцио-

нальный стресс способствует ожирению, связанно-
му с повышением АД [46]. Механизмы, лежащие 
в основе взаимосвязи между ожирением и АГ, и, 
в частности, роль, которую играет в этом контек-
сте СНС, все еще остаются предметом серьезных 
дискуссий [16].

В литературе имеются противоположные дан-
ные о влиянии ожирения на стресс-реактивность 
пациентов. В исследовании A. Garafova и соавторов 
(2014) было показано, что наличие ожирения не из-
меняет реакцию АД и катехоламинов на психомен-
тальный тест у молодых людей с АГ [9]. Низкая ре-
активность на психоэмоциональную нагрузку была 
выявлена у пациентов с ожирением в конкретных 
работах [16, 17].

Это противоречит данным нескольких исследо-
ваний, напротив, показавших повышенную реакцию 
АД на модель психоэмоционального стресса у лиц 
с ожирением и АГ [18]. В наших работах у муж-
чин с абдоминальным ожирением по сравнению 
с лицами с нормальной окружностью талии были 
выявлены большие приросты систолического АД 
и частоты сердечных сокращений на 33,8 (р = 0,001) 
и 25,4 % (р = 0,001) [19].

Возможно, полученные неоднозначные выводы 
связаны с различием в базальных уровнях СНС у па-
циентов или с различными реакциями АД и катехо-
ламинов при разных вариантах стресс-тестов.

Стресс-реактивность: есть ли влияние на  
сосуды?

В ранее проведенных исследованиях было по-
казано, что независимо от применяемого теста 
стресс-реактивность и низкое постстрессовое вос-
становление ассоциированы с повышением АД, уве-
личением массы левого желудочка, субклиническим 
атеросклерозом [20]. В исследовании корейских 
авторов показано, что тревога и эмоциональная ре-
акция на стресс значительно предсказывали арте-
риальную жесткость у лиц младше 60 лет. Авторы 
исследования считают, что артериальная жесткость 
может быть механизмом, объясняющим связь меж-
ду тревогой и риском АГ [21].

По данным нашего исследования [22], взаимо-
связь реактивности гемодинамики в ответ на стресс 
зависит от исходного состояния пациентов. Было 
выявлено, что лица с предгипертензивным состоя-
нием (высокое нормальное АД), имеющие повы-
шенную стресс-реактивность в пробе «математи-
ческий счет», характеризуются большей частотой 
утолщения комплекса интима-медиа (толщина ком-
плекса интима-медиа, ТИМ: 0,9–1,3 см) брахиоце-
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фальных сосудов (БЦС) в 1,9 раза (χ 2 = 5,12, p = 0,02) 
и атером (ТИМ > 1,3 мм) в 3,7 раза (χ 2 = 6,3, p = 0,01) 
по сравнению с обследованными с нормальной ре-
активностью. При АГ ТИМ БЦС не зависела от типа 
реагирования. Однако нами было установлено, что 
у пациентов с повышенной стресс-реактивностью 
по сравнению с нормальной реактивностью с боль-
шей частотой выявляется повышенная сосудистая 
жесткость (скорость распространения пульсовой 
волны ≥ 10 м/с) — в 6,1 раза чаще (χ 2 = 22,56, 
p < 0,001) при предгипертензии и в 2,8 раза чаще 
(χ 2 = 15,9, p = 0,001) при АГ. Кроме того, у мужчин 
с повышенной стресс-реактивностью чаще обна-
руживается повышение центрального аортально-
го давления (показателя артериальной жесткости) 
в 2,1 раза (χ 2 = 9,56, p < 0,001) при предгипертензии 
и в 2 раза (χ 2 = 12,4, p = 0,001) при АГ [23].

С практической точки зрения, на наш взгляд, 
интересными являются результаты, свидетель-
ствующие о том, что при повышенной стресс-
реактивности у мужчин с предгипертензией призна-
ки бессимптомного сосудистого поражения выявля-
ются с частотой, сопоставимой у лиц с АГ. Следует 
отметить, что стратификация кардиоваскулярного 
риска у лиц с предгипертензией, как и у молодых 
пациентов с 1-й степенью АГ, до конца не определе-
на. По нашему мнению, использование стресс-теста 
«математический счет» позволит выделять группу 
пациентов, у которых необходимы дополнительные 
методы исследования для оценки состояния сосуди-
стой стенки и определения своевременной профи-
лактической тактики. Важно, что эта методика яв-
ляется скрининговой, не требует дополнительного 
оборудования и больших временных затрат.

Стресс-реактивность и прогноз сердечно-
сосудистых осложнений

Известно, что при воздействии стресса запу-
скается ряд каскадных реакций, приводящих к раз-
личным гемодинамическим изменениям с форми-
рованием повышенной стресс-реактивности и уве-
личенным риском развития сердечно-сосудистых 
заболеваний их осложнений [24, 25].

Однако имеются и противоположные результа-
ты, а единого мнения по-прежнему нет. Возможной 
причиной этого могут быть и гендерные различия 
стресс-реактивности, влияние других факторов 
риска.

Нами было проведено ретроспективное иссле-
дование (n = 204), посвященное выявлению преди-
кторов развития сердечно-сосудистых осложнений 
у мужчин с АГ [26]. Оценка результатов исследова-
ния проводилась за 5 лет и за 1 год до наступления 
сердечно-сосудистого осложнения. При проведении 

логит-регрессионного анализа выявлено, что наи-
более значимыми факторами за 5 лет до сердечно-
сосудистого осложнения были: холестерин липо-
протеинов низкой плотности > 3,0 ммоль/л, частота 
сердечных сокращений > 80 уд/мин, диастолическое 
АД ≥ 90 мм рт. ст., триглицериды > 1,7 ммоль/л, 
ранний семейный анамнез сердечно-сосудистых 
заболеваний, общий холестерин > 5,0 ммоль/л, воз-
раст и курение. Реактивность гемодинамических 
показателей вносила вклад в сердечно-сосудистое 
осложнение при приросте диастолического АД 
по тесту «математический счет» > 6 % (отноше-
ние рисков = 2,87, 95 % доверительный интервал 
1,12–7,38, p = 0,03), приросте частоты сердеч-
ных сокращений > 10 % (отношение рисков = 2,9, 
95 % доверительный интервал 1,03–8,15, p = 0,04). 
За 1 год до развития сердечно-сосудистого ослож-
нения наличие прироста по тесту «математический 
счет» систолическое АД > 7 % и частота сердеч-
ных сокращений > 10 % увеличивали риск раз-
вития сердечно-сосудистого осложнения в 3 раза 
(р = 0,04 и р = 0,02 соответственно), а диастоличе-
ского АД > 6 % — в 9 раз (р = 0,006).

Выявленные особенности создают более пол-
ную картину патогенетических влияний стресс-
реактивности и в перспективе позволят состав-
лять индивидуальный прогноз развития сердечно-
сосудистых событий с последующей разработкой 
эффективных профилактических программ.

Заключение
Таким образом, данные литературы определяют 

возрастающий интерес к проблеме реактивности 
на психоэмоциональный стресс. Нейроэндокринные 
механизмы, лежащие в основе стресса и приводя-
щие к формированию АГ, остаются не до конца изу-
ченными. При этом показано, что ключевыми фак-
торами, определяющими роль стресс-реактивности 
в развитии сердечно-сосудистой патологии, явля-
ются метаболические компоненты (прежде всего 
ожирение) и сосудистое ремоделирование (атеро-
склероз периферических сосудов и артериальная 
ригидность). Перспективным для практического 
здравоохранения является использование скринин-
говых стресс-тестов для определения индивидуаль-
ного диагностического алгоритма не только при АГ, 
но и при предгипертензии.
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Резюме
цель работы — изучить взаимосвязи психоэмоционального стресса, метаболических характеристик 

и структурно-функциональных показателей сердца и сосудов у мужчин с артериальной гипертензией (АГ). 
Материалы и методы. В исследование включено 120 мужчин, из них 70 человек с АГ I–II стадии (сред-
ний возраст 21,4 ± 2,3 года, mean ± SD) и 50 практически здоровых лиц (средний возраст 21,5 ± 1,4 года, 
mean ± SD). Всем обследуемым проводились исследование гормональных, липидных, иммунологиче-
ских показателей венозной крови натощак, ультразвуковое исследование сердца и сосудов, измерение 
артериального давления по стандартной процедуре, суточное мониторирование артериального давления, 
а также анкетирование с помощью психологических опросников. Результаты. У молодых мужчин с АГ 
выявлены значимо высокие уровни кортизола, интерлейкина-6, холестерина липопротеинов низкой плот-
ности, индекса атерогенности. Для призывников с АГ оказались характерны: преобладание компонентов 
личностной тревожности, определенные копинг-стратегии (дистанцирование, самоконтроль, принятие 
ответственности). Выявленные ассоциации психологических и структурно-функциональных показателей 
сердца и сосудов могут оказаться полезными при планировании программ ранней профилактики кар-
диоваскулярного ремоделирования у пациентов с АГ. Заключение. При раскрытии психосоматических 
соотношений появляется возможность выяснять факторы и механизмы перехода нормы в патологию, 
развивать и реализовывать новые направления превентивной медицины на индивидуальном и популя-
ционном уровнях, методы взаимодействия врачей психиатрической службы, медицинских психологов 
и врачей-интернистов.

Ключевые слова: стресс, кортизол, интерлейкин-6, липиды, гипертрофия левого желудочка
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ) является вели-

чайшей в истории человечества неинфекционной 
пандемией, определяющей структуру сердечно-
сосудистой заболеваемости, смертности и ран-
ней инвалидизации. Развитие первичной (эссен-
циальной) АГ опосредовано множеством сложно 
взаимодействующих гемодинамических, нейрогу-
моральных, метаболических, иммунологических 
и многих других факторов. Среди них немаловаж-
ный вклад в формирование АГ вносит психоэмо-
циональный стресс. По данным Фремингемского 
исследования и международного многоцентрового 
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исследования INTERHEART Study психоэмоцио-
нальный стресс входит в число факторов сердечно-
сосудистого риска первого порядка. До сих пор 
остается дискуссионным вопрос, каким образом 
эмоциональный стресс приводит к стойкому повы-
шению артериального давления (АД) с развитием 
АГ. Трудности изучения механизмов взаимодей-
ствия эмоционального стресса и АГ заключаются 
в отсутствии общепринятых методик количествен-
ного измерения уровня стресса. Во многих клини-
ческих и экспериментальных работах авторы вы-
являют позитивные связи между действием пси-
хоэмоционального стресса и содержанием в плазме 
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крови интерлейкинов и С-реактивного белка [1], 
между концентрацией первичных и вторичных ме-
диаторов синдрома стрессорного ответа и синдро-
ма системного воспалительного ответа и развитием 
АГ [2]. Психофизиологическая стрессорная реак-
ция наглядно демонстрирует, что эмоциональным, 
психическим стрессорам соответствует определен-
ный анатомический субстрат (так называемая кон-
версия на орган). Представляет интерес изучение 
биохимических, нейрогуморальных, иммунологи-
ческих коррелятов стресса, их связь со структурно-
функциональными характеристиками сердца и со-
судов у пациентов с АГ.

цель исследования — изучить взаимосвязи 
психоэмоционального стресса, метаболических 
характеристик и структурно-функциональных по-
казателей сердца и сосудов у мужчин с АГ.

Материалы и методы
Проведено кросс-секционное исследование 

мужчин призывного возраста. В исследование 
включено 120 человек, из них 70 человек с АГ I–II 
стадии и 50 практически здоровых лиц, сопоста-
вимых по возрасту. Критериями исключения яви-
лись: АГ III стадии, симптоматические гипертен-
зии, коморбидные соматические заболевания, от-
каз пациента от обследования. Все пациенты с АГ 
и лица контрольной группы прошли обследование 
в соответствии с рекомендациями РМОАГ и ВНОК 
(IV пересмотр, 2010). Клиническая характеристика 
обследованных приведена в таблице 1.

Оценка поведенческих и биологических факто-
ров риска проводилась в соответствии с националь-
ными рекомендациями по кардиоваскулярной про-
филактике ВНОК (2011), а также рекомендациями 
ГНИЦ ПМ Минздрава России (2005).

Электрокардиография (ЭКГ) проводилась 
на 6-канальном электрокардиографе Siеmens (Гер-
мания). ЭКГ записывали в 12 стандартных отве-
дениях, с последующей оценкой ЭКГ-категорий 
по Миннесотскому коду.

Эхокардиография (ЭхоКГ) проводилась на уль-
тразвуковом сканере GE LOGIQ 5 (США) датчиком 
3,5 МГц в положении больного на левом боку под 
углом 45° по стандартным методикам. Определя-
лись основные показатели: толщина задней стенки 
левого желудочка (ТЗСЛЖ) в диастолу, толщина 
межжелудочковой перегородки (ТМЖП) в диастолу, 
конечно-диастолический размер (КДР) и конечно-
систолический (КСР) размер левого желудочка, 
конечно-диастолический объем (КДО) и конечно-
систолической объем (КСО) левого желудочка 
по алгоритму площадь–длина, диаметр аорты, мак-

симальный размер левого предсердия. Рассчиты-
вали массу миокарда левого желудочка (ММЛЖ) 
по формуле R. Devereux и N. Reichek: ММЛЖ = 
1,04 × [(МЖП + ЗСЛЖ + КДР) 3 — (КДР) 3] — 13,6 
[3], где МЖП — межжелудочковая перегородка; 
ЗСЛЖ — задняя стенка левого желудочка. ММЛЖ 
индексировали к площади поверхности тела (ин-
декс массы миокарда левого желудочка, ИММЛЖ). 
За признак гипертрофии левого желудочка (ГЛЖ) 
сердца для мужчин взят стандартный критерий — 
ИММЛЖ > 115 г/м 2. Фракция выброса рассчиты-
валась по формуле (КДО–КСО) / КДО.

Ультразвуковое сканирование сонных артерий 
(общей, наружной и внутренней) выполнялось 
на ультразвуковом сканере GE LOGIQ 5 (США) 
с линейным датчиком с частотой 10 МГц в М-, В-, 
CDW- и PW-режимах. Измерение толщины интима-
медиа (ТИМ) сонной артерии проводилось по ме-
тодике A. Poli и соавторов (1988) в общей сонной 
артерии, на ее дальней стенке, на 2 см проксималь-
нее бифуркации сонной артерии [4]. Проводилось 
по 5 измерений с интервалом 2 мм с обеих сторон 
с вычислением среднего из полученных 10 показа-
телей. Сравнение показателей визуализации серд-
ца, сосудов в обследованных группах приведено 
в таблице 2.

Измерение офисного АД проводилась по стан-
дартной процедуре: с помощью нертутного отка-
либрованного сфигмоманометра и универсальной 
манжеты трехкратно измеряли уровень АД в поло-
жении сидя после 5-минутного отдыха. В анализ 
включали значение среднего арифметического ре-
зультатов трех измерений АД.

Суточное мониторирование АД (СМАД) прово-
дилось с использованием носимого монитора АД 
системы «Валента» (СПб, Россия). Интервал между 
измерениями АД составлял 30 минут в период бодр-
ствования и 60 минут во время сна. Все пациенты 
во время исследования заполняли индивидуальные 
дневники, где отражали физическую активность, 
умственную и эмоциональную нагрузку в дневное 
время, время отхода ко сну и подъема, а также ка-
чество сна. При этом анализировались стандартные 
показатели СМАД: средние значения систолическо-
го АД (САД), диастолического АД (ДАД), среднего 
и пульсового АД, средняя частота сердечных сокра-
щений (ЧСС) за сутки, день и ночь; максимальные 
и минимальные значения АД и ЧСС за различные 
периоды суток; суточный индекс (степень снижения 
САД и ДАД в ночные часы, перепад «день–ночь»). 
Критерием верификации АГ было среднесуточ-
ное АД не менее 130/80 мм рт. ст., дневное АД — 
не менее 135/85 мм рт. ст., ночное АД — не менее 
120/70 мм рт. ст. в соответствии с рекомендациями 
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Таблица 1
КЛИНИЧЕСКАя ХАРАКТЕРИСТИКА ОБСЛЕДОВАННыХ

Характеристика групп Пациенты с АГ Группа контроля χ 2 р
Возраст, годы 21,4 (20,6; 22,2) 21,5 (20,9; 22,1) 0,771
Рост, м 1,79 (1,77; 1,82) 1,82 (1,79; 1,85) 0,271
Масса тела, кг 82,2 (77,0; 87,4) 74,0 (69,0; 79,1) 0,035
ИМТ, кг/м 2 25,5 (24,1; 27,0) 22,4 (21,3; 23,4) 0,002
ОТ, см 88,8 (83,9; 93,8) 81,5 (77,7; 85,3) 0,027
ОБ, см 100,2 (96,3; 104,1) 98,7 (95,0; 102,4) 0,760
Отношение ОТ/ОБ 0,89 (0,85; 0,92) 0,83 (0,80; 0,85) 0,036
Курение, n (%) 18 (25,7 %) 12 (24,0 %) 0,045 0,83
Количество сигарет 10,11 (4,14; 16,08) 13,00 (6,04; 19,96) 0,433
Стаж курения, годы 5,50 (2,84; 8,16) 3,83 (2,29; 5,38) 0,513
ОН по ССЗ, n (%) 49 (70,0 %) 18 (36 %) 13,67 0,0002
Нездоровое питание, n (%) 66 (94 %) 45 (90 %) 0,77 0,38
ЧСС, уд/мин 76,71 (72,66; 80,76) 72,45 (66,96; 77,94) 0,217
Офисное САД, мм рт. ст. 144,12 (138,13; 150,11) 117,75 (112,80; 122,70) 0,000
Офисное ДАД, мм рт. ст. 86,32 (83,10; 89,55) 75,25 (71,73; 78,77) 0,000
Стаж АГ, годы 4,14 (3,24; 5,03)

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ИМТ — индекс массы тела; ОТ — окружность талии; ОБ — окружность 
бедер; ОН — отягощенная наследственность; ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания; ЧСС — частота сердечных сокраще-
ний; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление. Характеристики приведены 
в виде абс. ч. (%) или среднее (95-процентный доверительный интервал).

Таблица 2
ПАРАМЕТРы УЛьТРАЗВУКОВОГО ИССЛЕДОВАНИя СЕРДцА И СОСУДОВ 

В ОБСЛЕДОВАННыХ ГРУППАХ, M (95-ПРОцЕНТНый ДОВЕРИТЕЛьНый ИНТЕРВАЛ)

Показатель, ед. изм. Пациенты с АГ Группа контроля p

ЛП, поперечный размер, см 4,0 (3,6; 4,3) 3,9 (3,6; 4,2) 0,607
ЛП, продольный размер, см 4,1 (3,8; 4,5) 4,1 (3,9; 4,4) 0,920

ТМЖПd, см 0,97 (0,90; 1,03) 0,95 (0,91; 0,99) 0,697
ТМЖПs, см 1,38 (1,26; 1,49) 1,34 (0,75; 1,93) 0,636
КДРЛЖ, см 5,1 (4,9; 5,3) 5,0 (4,8; 5,1) 0,048
КСРЛЖ, см 3,2 (2,9; 3,4) 3,1 (3,0; 3,2) 0,138
ТЗСЛЖd, см 0,95 (0,90; 1,00) 0,91 (0,87; 0,95) 0,217
ТЗСЛЖs, см 1,65 (1,01; 2,29) 1,66 (1,52; 1,79) 0,519
КДО, мл 125,9 (115,0; 136,9) 113,5 (107,7; 119,3) 0,025
КСО, мл 40,5 (33,5; 47,4) 38,2 (35,5; 40,8) 0,340
ММЛЖ, г 186,5 (171,1; 202,0) 165,7 (156,5; 175,0) 0,012
ИММЛЖ, г/м 2 97,6 (90,3; 104,9) 83,6 (79,5; 87,8) 0,002
ОТС, см 0,38 (0,36; 0,39) 0,36 (0,34; 0,37) 0,162
ФВ, % 68,1 (64,8; 71,4) 69,9 (67,6; 72,1) 0,230
ТИМd, мм 0,7 (0,6; 0,7) 0,6 (0,5; 0,6) 0,029
ТИМs, мм 0,7 (0,6; 0,7) 0,6 (0,6; 0,6) 0,025

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ЛП — левое предсердие; ТМЖП — толщина межжелудочковой пере-
городки (d — в диастолу, s — в систолу); КДРЛЖ — конечно-диастолический размер левого желудочка; КСРЛЖ — конечно-
систолический размер левого желудочка; ТЗСЛЖ — толщина задней стенки левого желудочка (d — в диастолу, s — в систолу); 
КДО — конечно-диастолический объем; КСО — конечно-систолический объем; ММЛЖ — масса миокарда левого желудочка; 
ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ОТС — относительная толщина стенки миокарда; ФВ — фракция вы-
броса; ТИМ — толщина комплекса интима-медиа (d — справа, s — слева).
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Европейского общества по артериальной гипертен-
зии ESH (ESH, 2013).

Забор венозной крови на гормональные и имму-
нобиохимические показатели производился строго 
утром натощак. Исследования интерлейкина-6 про-
водились на автоматическом иммуноферментном 
анализаторе Cobas e 411 (Roсhe, Швейцария) с по-
мощью набора реагентов фирмы Roche Diagnostics 
GmbH (Германия). Кортизол сыворотки крови 
определяли на автоматическом иммуноферментном 
анализаторе Alisei (SEAC, Италия) с помощью на-
бора реагентов фирмы «Алкор-Био» (СПб, Россия). 
Референсный интервал для кортизола составлял 
150–660 нмоль/л.

Для изучения показателей липидограммы забор 
венозной крови осуществляли утром натощак, по-
сле 12-часового голодания. Определение концен-
трации общего холестерина (ОХС), триглицеридов, 
холестерина липопротеинов низкой плотности (ХС 
ЛПНП), холестерина липопротеинов высокой плот-
ности (ХС ЛПВП) в сыворотке крови проводили 
энзиматическим фотометрическим методом с по-
мощью наборов реагентов фирмы «ДиаСис Диагно-
стик Системз ГмбХ» (Германия) на биохимическом 
анализаторе DIRUI CS — 600B (КНР).

Этические вопросы. Исследование прошло 
предварительную этическую экспертизу и одобрено 
локальным этическим комитетом. Все привлекае-
мые лица включались в исследование после озна-
комления с информационной картой (протоколом 
исследования) и подписания информированного 
согласия. Психологическое анкетирование проводи-
лось в строгом соответствии с регламентирующими 
документами: резолюции Генеральной Ассамблеи 
ООН 46/119; Хельсинкской декларации Всемирной 
медицинской организации; ст. 4, 8, 9 Закона «О пси-
хиатрической помощи и гарантиях граждан при ее 
оказании» от 02 июля 1992 года № 3185–1 (с изме-
нениями и дополнениями).

Для психологической диагностики копинг-
стратегий применялся стандартизованный опро-
сник «Стратегии совладающего поведения» в ком- 
пьютерной версии [5]. Опросник включает 50 
утверждений, каждое из которых отражает опреде-
ленный вариант поведения в трудной или проблем-
ной ситуации. Утверждения оцениваются испытуе-
мым по 4-балльной шкале в зависимости от частоты 
использования предложенной стратегии поведения 
(никогда, редко, иногда, часто). Пункты опросни-
ка объединены в восемь шкал, соответствующих 
основным видам копинг-стратегий: 1) конфронта-
ция; 2) дистанцирование; 3) самоконтроль; 4) поиск 
социальной поддержки; 5) принятие ответствен-
ности; 6) бегство-избегание; 7) планирование ре-

шения проблемы; 8) положительная переоценка. 
Степень предпочтительности для испытуемого той 
или иной копинг-стратегии определялась по стан-
дартной шкале Т-баллов при M (среднем значении 
по стандартной шкале), равном 50 Т-баллам, и σ 
(стандартном отклонении), равном 10 Т-баллам. 
После расчета «сырых» показателей по шкалам осу-
ществлялся их перевод в стандартные Т-баллы. Для 
определения стандартного показателя испытуемого 
«сырой» балл соотносился со значениями норма-
тивной группы с учетом пола и возраста. Степень 
предпочтительности для испытуемого стратегии 
совладания со стрессом определялась на основании 
следующего правила: показатель меньше 40 бал-
лов — редкое использование соответствующей 
стратегии; 40 баллов ≤ показатель ≤ 60 баллов — 
умеренное использование соответствующей стра-
тегии; показатель более 60 баллов — выраженное 
предпочтение соответствующей стратегии.

Для психологической диагностики эмоцио-
нально-личностных особенностей испытуемых 
и оценки степени их выраженности применялся ин-
тегративный тест тревожности (ИТТ). Испытуемо-
му предлагались два варианта инструкции по шка-
лам ИТТ: первая ориентирует его на оценку себя 
в текущий момент, а второй вариант — на оценку 
своего обычного состояния на протяжении дли-
тельного времени. Таким образом, получаются две 
равнозначные шкалы, первая — СТ-С (ситуатив-
ная), вторая — СТ-Л (личностная). Интегративность 
реализуется путем выделения 6 дополнительных 
субшкал (эмоциональный дискомфорт, астениче-
ский и фобический компоненты, тревожная оцен-
ка перспектив и социальная защита), выраженных 
в станайнах [6]. В методике ИТТ интегративный 
показатель ситуативной  тревоги и личностной 
тревожности ниже 4 станайнов соответствует 
низкому уровню; 4, 5 и 6 станайнов — среднему 
(нормальному) уровню; показатель от 7 станайнов 
свидетельствует о высоком уровне тревожности, 
общем психологическом дискомфорте и дисгармо-
нии со средой. Эти нормативы распространяются 
также на отдельные компоненты тревожности как 
актуального эмоционального состояния и как устой-
чивой индивидуальной черты личности.

Данные об уровне нервно-психической де-
задаптации были получены при помощи теста 
нервно-психической адаптации [7]. Эта методика 
предназначена для измерения уровня целостной 
социо-психо-биологической адаптации индивида, 
индикация которой производится путем установ-
ления наличия и степени выраженности неких 
стандартизированных симптомов дезадаптации. 
Основной задачей применения шкалы являет-
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ся разделение исследуемой группы на категории 
по уровню нервно-психической адаптации. Сумма 
баллов до 20 соответствует нервно-психической 
устойчивости, отсутствию признаков стресса; 21–
30 баллов — нервно-психическая неустойчивость, 
признаки стресса; 31–40 баллов — вероятность по-
граничной психической патологии, невротизации; 
более 40 баллов — вероятность выраженной психи-
ческой патологии. Нервно-психическая адаптация 
рассматривалась в исследовании как результирую-
щий показатель уровня социально-психологической 
адаптации.

Статистическая обработка материала проводи-
лась при помощи лицензионного пакета программ 
SPSS Statistics 17.0 (SPSS Lab., США). Непараме-
трические количественные признаки приведены 
в виде медианы и границ межквартильного интер-
вала (в скобках). Для проверки совпадения распре-
деления исследуемых количественных показателей 
с нормальным в группах пользовались критерием 
согласия Колмогорова–Смирнова. Так как закон 
распределения исследуемых числовых показателей 
отличался от нормального, значимость различий 
проверяли при помощи U-критерия Манна–Уитни. 
Номинальные (категориальные) переменные срав-
нивались при помощи критерия χ 2 Пирсона. Для 

оценки сопряженности процессов использовали 
корреляционный анализ с определением коэффи-
циентов ранговой корреляции Спирмана (r). Для 
суждения о том, какие из независимых переменных 
(изученные психологические факторы) оказывают 
наибольший вклад в зависимые переменные (ТИМ, 
ММЛЖ, ИММЛЖ), проводился множественный ре-
грессионный анализ. Во всех процедурах статисти-
ческого анализа принимался уровень значимости p 
менее или равный 0,05.

Результаты
При сравнительной оценке изученных имму-

нобиохимических и гормональных показателей 
выявлены статистически значимые межгрупповые 
различия по уровням кортизола, интерлейкина-6, 
ХС ЛПНП, ХС ЛПВП, индекса атерогенности 
(табл. 3).

Данные, представленные в таблице 4, свиде-
тельствуют о преобладании личностной тревожно-
сти у молодых мужчин с АГ. При этом факторная 
структура личностной тревожности определяется 
астеническими нарушениями и эмоциональным дис-
комфортом. В анализе ситуативной тревоги просле-
живается тенденция к преобладанию астенических 
нарушений и тревожной оценки перспектив.

Таблица 3
ИММУНОБИОХИМИЧЕСКИЕ И ГОРМОНАЛьНыЕ ПОКАЗАТЕЛИ В ИССЛЕДУЕМыХ ГРУППАХ, M 

(95-ПРОцЕНТНый ДОВЕРИТЕЛьНый ИНТЕРВАЛ)

Исследуемые показатели Пациенты с АГ Группа контроля p
1. ОХС, ммоль/л 4,35 (4,08; 4,62) 4,16 (3,88; 4,45) 0,334
2. ТГ, ммоль/л 1,04 (0,91; 1,16) 1,18 (0,91; 1,45) 0,523
3. ХС ЛПНП, ммоль/л 2,39 (2,00; 2,77) 1,45 (0,86; 2,03) 0,010
4. ХС ЛПВП, ммоль/л 1,34 (1,18; 1,49) 2,27 (1,70; 2,84) 0,006
5. ИА, ед. 2,47 (2,03; 2,92) 1,20 (0,55; 1,85) 0,002
6. Кортизол крови, нмоль/л 753,54 (618,71; 888,38) 426,70 (358,31; 495,08) 0,001
7. Интерлейкин-6, пг/мл 5,75 (4,81; 6,69) 2,58 (2,21; 2,96) 0,000

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; ОХС — общий холестерин; ТГ — триглицериды; ХС ЛПНП — холестерин 
липопротеинов низкой плотности; ХС ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; ИА — индекс атерогенности.

Таблица 4
СРЕДНИЕ ПОКАЗАТЕЛИ СУБшКАЛ СИТУАТИВНОй ТРЕВОГИ И ЛИЧНОСТНОй ТРЕВОЖНОСТИ 

У ПАцИЕНТОВ С АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй, M (95-ПРОцЕНТНый ДОВЕРИТЕЛьНый ИНТЕРВАЛ)

шкалы, станайны СТ-С СТ-Л
1. Эмоциональный дискомфорт 2,23 (1,34; 3,11) 5,52 (4,77; 6,26)
2. Астенический компонент 5,10 (4,24; 5,95) 5,61 (4,68; 6,54)
3. Фобический компонент 3,19 (2,15; 4,24) 3,87 (2,80; 4,94)
4. Тревожная оценка перспективы 4,68 (3,75; 5,61) 4,94 (4,06; 5,81)
5. Социальная защита 4,32 (3,46; 5,18) 4,26 (3,33; 5,19)
Общий уровень 4,55 (3,68; 5,42) 5,71 (4,83; 6,59)

Примечание: СТ — С — субшкала ситуативной тревоги; СТ — Л — субшкала личностной тревожности.
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Исходя из таблицы 5, можно отметить значимое 
превышение субшкал ситуативной тревоги (фоби-
ческий компонент и тревожная оценка перспектив) 
и личностной тревожности (социальная защита 
и тревожная оценка перспектив) у молодых муж-
чин с наличием АГ.

Средний показатель нервно-психической деза-
даптации был значимо выше в исследуемой груп-
пе по сравнению со здоровым контролем, составив 
23,52 и 15,24 соответственно (p = 0,003). Доля лиц 
с нормальным показателем составила 46 %, с кли-
нически значимыми показателями дезадаптации — 
64 %.

При сравнительном анализе стилей совладания 
со стрессом были выявлены межгрупповые расхо-
ждения по параметрам «Дистанцирование», «Само-
контроль», «Принятие ответственности» (табл. 6).

У молодых мужчин с АГ выявлены ассоциа-
ции психологических и изученных биохимиче-
ских показателей. Так, уровень кортизола поло-
жительно коррелировал с субшкалой личностной 
тревожности «Астенический компонент» (r = 0,46, 
p = 0,02), а также копинг-стратегией «Самокон-
троль» (r = 0,41, p = 0,04). Установлена связь ОХС 
сыворотки крови с копинг-стратегией «Положи-
тельная переоценка» (r = –0,38, p = 0,04). Вклад 
субшкалы личностной тревожности «Астенический 
компонент» в оценку зависимой переменной «Кор-
тизол» подтвержден множественным регрессион-
ным анализом (R 2 = 0,22; β = 0,46; p = 0,02). Также 
две субшкалы личностной тревожности «Астени-
ческий компонент» и «Тревожная оценка перспек-
тив» определили на 34 % зависимую переменную 
«Триглицериды».

Таблица 5
СРЕДНИЕ ПОКАЗАТЕЛИ СУБшКАЛ СИТУАТИВНОй ТРЕВОГИ И ЛИЧНОСТНОй ТРЕВОЖНОСТИ 

В ИССЛЕДУЕМыХ ГРУППАХ, M (95-ПРОцЕНТНый ДОВЕРИТЕЛьНый ИНТЕРВАЛ)

шкалы, станайны Пациенты с АГ Контрольная группа p
Ситуативная тревога

1. Эмоциональный дискомфорт 2,23 (1,34; 3,11) 1,90 (1,08; 2,73) 0,832
2. Астенический компонент 5,10 (4,24; 5,95) 4,29 (3,04; 5,53) 0,220
3. Фобический компонент 3,19 (2,15; 4,24) 1,52 (0,35; 2,70) 0,044
4. Тревожная оценка перспективы 4,68 (3,75; 5,61) 2,52 (1,57; 3,47) 0,003
5. Социальная защита 4,32 (3,46; 5,18) 3,24 (2,08; 4,40) 0,098
    Общий уровень 4,55 (3,68; 5,42) 4,52 (3,42; 5,63) 0,902

Личностная тревожность
1. Эмоциональный дискомфорт 5,52 (4,77; 6,26) 5,38 (4,42; 6,34) 0,872
2. Астенический компонент 5,61 (4,68; 6,54) 4,67 (3,49; 5,85) 0,199
3. Фобический компонент 3,87 (2,80; 4,94) 2,52 (1,12; 3,93) 0,143
4. Тревожная оценка перспективы 4,94 (4,06; 5,81) 2,68 (1,35; 4,00) 0,002
5. Социальная защита 4,26 (3,33; 5,19) 2,24 (1,01; 2,47) 0,001
    Общий уровень 5,71 (4,83; 6,59) 5,59 (5,02; 6,17) 0,921

Примечание: АГ — артериальная гипертензия.

Таблица 6
СРЕДНИЕ ПОКАЗАТЕЛИ ПРЕДПОЧТИТЕЛьНОСТИ СТРАТЕГИй СТРЕСС-ПРЕОДОЛЕВАЮщЕГО 

ПОВЕДЕНИя В ИССЛЕДУЕМыХ ГРУППАХ, M (95-ПРОцЕНТНый ДОВЕРИТЕЛьНый ИНТЕРВАЛ)

Стратегии совладания со стрессом, баллы Пациенты с АГ Контрольная группа p

Конфронтация 53,5 (48,8; 58,2) 47,2 (44,0; 50,5) 0,076
Дистанцирование 55,7 (50,3; 61,1) 45,2 (42,0; 48,4) 0,006
Самоконтроль 53,5 (49,0; 58,0) 41,6 (38,4; 44,7) 0,000
Поиск социальной поддержки 47,1 (39,9; 54,3) 43,9 (40,5; 47,4) 0,658
Принятие ответственности 52,3 (45,3; 59,3) 42,9 (40,2; 45,6) 0,004
Бегство-избегание 54,2 (47,2; 61,2) 47,3 (44,5; 50,1) 0,068
Планирование решения проблемы 52,4 (43,6; 61,2) 52,0 (49,6; 54,4) 0,806
Положительная переоценка 47,6 (40,0; 55,2) 45,9 (43,2; 48,6) 0,599

Примечание: АГ — артериальная гипертензия.



158

Оригинальная статья / Original article

24(2) / 2018 24(2) / 2018

Согласно таблице 7, у больных АГ выявлена 
общность и однонаправленность корреляций ТИМ, 
ММЛЖ, ИММЛЖ с субшкалами ситуативной тре-
воги и личностной тревожности (социальная за-
щита, эмоциональный дискомфорт, астенический 
компонент). Кроме того, такие копинг-стратегии, 
как «Конфронтация», «Дистанцирование», «Са-
моконтроль», «Поиск социальной поддержки», 
значимо коррелировали с показателем толщины 
интима-медиа.

В результате применения пошагового метода 
из 19 психологических показателей в уравнение 
регрессии включены 4 независимых переменных, 
внесших вклад (66 %) в дисперсию переменной 
«Индекс массы миокарда левого желудочка». Мо-
дель представлена следующими независимыми 
переменными в порядке их долей вклада: субшка-
ла личностной тревожности «Социальная защита» 
(β = –1,061; р = 0,0001); субшкала личностной тре-
вожности «Астенический компонент» (β = 0,451; 
р = 0,003); копинг-стратегия «Положительная пе-
реоценка» (β = –0,504; р = 0,003); общий уровень 
личностной тревожности (β = 0,571; р = 0,004). Су-
щественный вклад (26 %) в зависимую переменную 
«ТИМ» внесла субшкала личностной тревожности 
«Эмоциональный дискомфорт».

Обсуждение
В ранее представленных работах мы изучали 

универсальность воздействия повседневного пси-
хоэмоционального стресса у практически здоровых 
лиц. Выявленные нами связи психологических фак-
торов с показателями биологического окисления 
белков, липопротеинового обмена, эндотелиальной 
функции, гормонального обмена, факторами роста, 
локальной жесткости сосудистой стенки, ИММЛЖ 
являются ярким примером механизма конверсии 
и «соматизации» уже в преморбиде на разных уров-
нях — клеточном, биохимическом, структурно-
функциональном [8–12].

В настоящем исследовании показано, что муж-
чины призывного возраста с АГ, в отличие от груп-
пы сравнения, характеризовались более высо-
кими значениями провоспалительного цитокина 
интерлейкина-6, кортизола, атерогенных липопро-
теинов. Вместе с тем изученные психологические 
показатели и личностные особенности имеют раз-
нонаправленные ассоциации с метаболическими 
показателями, внося определенный вклад в гради-
ент их концентрации.

Полученные результаты согласуются с утверж-
дением, что возникновение синдрома системно-
го воспаления — один из вероятных механизмов, 
объединяющий хронический стресс с развитием 
АГ [13]. В настоящее время установлено, что стрес-
соры (антигены) изменяют функциональное со-
стояние иммунной системы и вызывают сложный 
комплекс нейроэндокринных сдвигов, постоянной 
составляющей которых является повышение уровня 
глюкокортикоидных гормонов в крови, характерное 
для стрессорных сигналов [14]. При моделировании 
психоэмоциональной нагрузки при АГ в плазме кро-
ви повышается содержание первичного медиатора 
воспаления интерлейкина-6, причем степень повы-
шения его зависит от длительности действия стрес-
сора. Подтверждением того, что интерлейкин-6 
может быть фактором, который непосредственно 
задействован в повышении АД, являются экспе-
риментальные работы с выбиванием его гена. Вы-
бивание гена интерлейкина-6 тормозит механизмы 
ремоделирования, гипертрофии и дисфункции ле-
вого желудочка, фиброза миокарда и апоптоза, ин-
дуцированные перегрузкой сердца давлением, что 
указывает на важную роль этого цитокина в пато-
генезе указанных неблагоприятных исходов [15]. 
Кроме того, содержание интерлейкина-6 позитивно 
коррелирует с концентрацией в слюне свободного 
кортизола [16]. По данным метаанализа, повыше-
ние в плазме крови концентрации интерлейкина-6 
отсрочено по времени и отражает реакцию ком-

Таблица 7
ЗНАЧИМыЕ КОРРЕЛяцИИ ПСИХОЛОГИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕй 

СО СТРУКТУРНО-ФУНКцИОНАЛьНыМИ ХАРАКТЕРИСТИКАМИ СЕРДцА И СОСУДОВ 
У ПАцИЕНТОВ С АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй

СЗ-СТ ЭД-ЛТ АСТ-ЛТ Коп-К Коп-Д Коп-С Коп-ПСП

ТИМ –0,440 0,444 0,456 0,381 0,384 0,444 0,404
ММЛЖ –0,414 0,403
ИММЛЖ –0,487 0,430 0,406

Примечание: СЗ-СТ — субшкала «Социальная защита» ситуативной тревоги; ЭД-ЛТ — субшкала «Эмоциональный дис-
комфорт» личностной тревожности; АСТ-ЛТ — субшкала «Астенический компонент» личностной тревожности; Коп-К — 
копинг-стратегия «Конфронтация»; Коп-Д — копинг-стратегия «Дистанцирование»; Коп-С — копинг-стратегия «Самоконтроль»; 
Коп-ПСП — копинг-стратегия «Поиск социальной поддержки»; ТИМ — толщина комплекса интима-медиа; ММЛЖ — масса 
миокарда левого желудочка; ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка.
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пенсации, которая развивается при продолжитель-
ном моделировании стресса и происходит в соот-
ветствии с активностью симпатической нервной 
системы [17].

Значимое повышение кортизола у мужчин с АГ 
является наглядным доказательством психоэмоцио-
нального напряжения. Общеизвестно, что корти-
зол является одним из центральных компонентов 
стресс-реакции, взаимодействуя с симпатическими 
и почечными механизмами, способствует повыше-
нию АД. В ряде работ показано, что гиперкортизо-
лемия может наблюдаться не только в период вос-
приятия стресса, но также и по окончании действия 
стрессора [18].

С точки зрения физиологии, причина повышен-
ной стресс-реактивности при АГ первоначально 
обусловлена изменением функции нейромедиа-
торных систем регуляции, с которыми сопряжены 
основные системы реагирования, как на уровне 
поведения, так и нейроэндокринных систем — 
симпатоадреналовой и гипоталамо-гипофизарно-
адренокортикальной. Гормональный коктейль, 
с готовностью синтезируемый нейроэндокринной 
системой, основными компонентами которого яв-
ляются адреналин, норадреналин, глюкокортикои-
ды и альдостерон, в качестве мишени воздействует 
не только на сердце и сосуды, но и на почки, что 
в совокупности и при условии генетически обуслов-
ленной склонности к повышенным реакциям при 
стрессе приводит к развитию стойкой АГ [19].

Представляется важным обсудить ассоциации 
психологических факторов и показателей липид-
ного спектра на ранних стадиях АГ. В исследова-
нии Л. Е. Панина показано, что у лиц с высоким 
уровнем тревожности (операторы летного труда) 
повышены все липидные показатели плазмы кро-
ви, отвечающие за атерогенный потенциал. Изучив 
механизмы влияния липопротеинов различных 
классов и стероидных гормонов в условиях экс-
перимента, автором сделан вывод, что наиболее 
неблагоприятное влияние на работу изолирован-
ного сердца оказывают атерогенные формы липо-
протеинов в сочетании со стероидными гормонами. 
Эти условия соответствуют тем, которые проявля-
ются in vivo во время стресса [20]. Автор заклю-
чает, что в условиях длительного эмоционального 
напряжения масштаб изменений существенно воз-
растает и приобретает выраженные патологические 
черты (модификация ЛПНП, захват и накопление 
их в сосудах эластического типа, формирование 
атеросклеротической бляшки).

Выявленные нами особенности личностной ти-
пологии, копинг-стратегий у мужчин с АГ согласу-
ются с исследованиями Н. П. Гарганеевой. Автором 

убедительно показано, что начальная стадия АГ 
совпадает с появлением психопатологических рас-
стройств преимущественно невротического уров-
ня, обусловленных психосоциальными факторами, 
предшествовавшими по времени развитию заболе-
вания [21].

Примечательно, что из всех изученных факто-
ров риска только психологические факторы (пове-
денческие риски, личностная типология) вошли в  
регрессионную модель. Можно полагать, что неге-
модинамические механизмы также вносят опреде-
ленную лепту, опосредованно запуская нейрогор-
мональную ось и развитие гипертрофии миокарда. 
По нашим данным, психологические показатели 
имеют значимые корреляции с ИММЛЖ не только 
у пациентов с АГ, но и с другими неинфекционны-
ми болезнями [22].

По данным А. О. Конради (2005), ГЛЖ имеет 
большее прогностическое значение, чем выра-
женность собственно гипертензивного синдрома, 
смертность от сердечно-сосудистых заболеваний 
при наличии ГЛЖ выше в 25 раз, чем при ее от-
сутствии [23].

Связь сердечно-сосудистой патологии с харак-
тером работы, требующей высокого уровня профес-
сионального напряжения, наглядно проиллюстри-
рована в ряде отечественных и зарубежных исследо-
ваний. Хроническая стрессовая ситуация, тяжелый 
психологический фон в сочетании со сложными 
социально-экономическими условиями в процес-
се выполнения профессиональных обязанностей 
способствуют формированию нарушений работы 
сердечно-сосудистой системы, в результате чего 
возникают гипертрофия миокарда, диастолическая 
дисфункция, ишемическая болезнь сердца [24].

О. Н. Антроповой и соавторами (2009) при ис-
следовании группы мужчин с наличием АГ рабо-
чего места (n = 197) выявлены более значительные 
изменения, свидетельствующие о процессах ремо-
делирования миокарда по типу гипертрофии [25]. 
Кроме того, установлено, что наличие психоэмо-
ционального фактора на рабочем месте и реакция 
АД на стресс тесно ассоциированы с увеличением 
толщины стенки левого желудочка [26].

Выводы
У молодых мужчин с АГ выявлены значимо 

высокие уровни кортизола, интерлейкина-6, ХС 
ЛПНП, индекса атерогенности.

Психологические особенности призывников 
с АГ характеризовались преобладанием компонен-
тов личностной тревожности, копинг-стратегий 
(дистанцирование, самоконтроль, принятие ответ-
ственности).
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Выявленные ассоциации психологических и 
структурно-функциональных показателей сердца и 
сосудов могут оказаться полезными при планирова-
нии программ ранней профилактики кардиоваску-
лярного ремоделирования у пациентов с АГ.

При раскрытии психосоматических отношений  
появляется возможность выяснять факторы и ме-
ханизмы перехода нормы в патологию, развивать 
и реализовывать новые направления превентивной 
медицины на индивидуальном и популяционном 
уровне, методы взаимодействия врачей психиатри-
ческой службы, медицинских психологов и врачей-
интернистов.
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Резюме
цель исследования — оценить роль психологических, соматических факторов в развитии гипертро-

фии левого желудочка (ГЛЖ) в когорте лиц без артериальной гипертензии (АГ) и дать количественную 
оценку их влияния на указанный феномен. Материалы и методы. В исследование включено 107 практи-
чески здоровых лиц трудоспособного возраста из организованной популяции, из них 46 мужчин (средний 
возраст 43,7 ± 11,5 года, mean ± SD) и 61 женщина (средний возраст 43,1 ± 10,1 года, mean ± SD). Всем 
обследуемым проводилось измерение артериального давления по стандартной процедуре, анкетирова-
ние с помощью стандартизованных психологических опросников, исследование структурных изменений 
миокарда с применением эхокардиографии, а также определение уровня метаболических (гормональных, 
иммунологических, биохимических) показателей венозной крови натощак. Результаты. Лица с ГЛЖ ха-
рактеризовались значимо большим уровнем депрессии, накопленного стресса, социальной фрустрирован-
ности, сниженной самооценкой здоровья и жизнестойкости. В группе с ГЛЖ значимо чаще применяют 
стратегию избегания при более редком использовании стратегий планирования решения проблемы и по-
иска социальной поддержки. Положительную корреляцию с индексом массы миокарда левого желудочка 
показали: рост (r = 0,56); площадь поверхности тела (r = 0,54); отношение окружность талии / окружность 
бедер (r = 0,62); концентрации триглицеридов (r = 0,58); холестерина липопротеинов очень низкой плот-
ности (r = 0,58) (n = 41; p ≤ 0,001). Величина индекса массы миокарда левого желудочка у практически 
здоровых лиц без АГ определяется 4 факторами: уровень аполипопротеинов-В, отношение окружность 
талии/окружность бедер, уровень конечных продуктов свободнорадикального окисления липидов, а так-
же стаж курения. Заключение. Особенности личностного реагирования, обусловливающие повышенную 
восприимчивость к стрессогенным воздействиям, определяют характер и выраженность стресс-реакций, 
их метаболическое и гормональное сопровождение. ГЛЖ у лиц без АГ ассоциирована с особенностями 
личности, определяющими характер многоуровневого реагирования (соматического, гормонального, 
биохимического).

Ключевые слова: гипертрофия левого желудочка, психологические факторы, метаболические пока-
затели, психосоматические соотношения
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Введение
Анализ клинических и эпидемиологиче-

ских исследований, посвященных проблеме 
распространенности гипертрофии левого 
желудочка (ГЛЖ), ее связи с факторами ри-
ска и сердечно-сосудистыми осложнениями, 
позволяет ассоциировать ГЛЖ с высоким ри-
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Abstract
objective. The study aim was to evaluate the role of psychological, somatic factors in the development of 
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mean ± SD). All the subjects underwent blood pressure measurement according to the standard procedure, 
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ском коронарной болезни сердца, мозгового инсуль-
та, сердечной недостаточности и внезапной смерти. 
Регресс ГЛЖ свидетельствует об уменьшении риска 
и об адекватности проводимой терапии [1].

К общеизвестным стимулам ремоделирова-
ния левого желудочка относят гемодинамические, 
нейрогормональные, ростовые факторы, малые 
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сигнальные молекулы и другие, во многом завися-
щие от природы заболевания сердечно-сосудистой 
системы [2].

Реальность существования ГЛЖ при воздей-
ствии хронического физического или психического 
стресса убедительно подтверждена на модели дей-
ствующих спортсменов [3], работников, профессио-
нальная деятельность которых связана с экстремаль-
ными требованиями к высшим психическим функ-
циям (машинисты железнодорожного транспорта, 
операторы летного труда, экипажи воздушных судов 
и прочие) [4]. По мнению T. G. Pickering, наличие 
хронического психического стресса и неблагопри-
ятных эмоциональных факторов (депрессия, бес-
покойство, гнев, враждебность) тесно ассоцииро-
вано со степенью поражения органов-мишеней, 
в частности с толщиной миокарда левого желудоч-
ка и повышением риска сердечно-сосудистых за-
болеваний [5]. Установлено, что сердце как орган 
с преимущественной β-адренергической регуляцией 
в первую очередь является мишенью «катехолами-
новых атак», приводящих к развитию гипертрофии 
кардиомиоцитов и нарушению их функционального 
состояния [6].

В современных представлениях о психосомати-
ческих и соматопсихических соотношениях суще-
ствует многообразие различных концепций, не всег-
да основанных на системных исследованиях. Отсут-
ствие однозначных причинно-следственных связей 
обусловлено целостностью и интегрированностью 
функционирования всех систем жизнедеятельности 
человека и отражает неразрывное единство сомати-
ческого и психического [7].

В процессе жизнедеятельности любой человек 
сталкивается с мелкими стрессами и неприятностя-
ми — это неизбежные трудные ситуации обыден-
ной жизни, количество которых в настоящее время 
возросло, соответственно возросла и психическая 
нагрузка на человека, выраженность которой зави-
сит от уровня субъективной значимости событий, 
особенностей личностного реагирования [8]. По-
прежнему остается недостаточно изученной сама 
специфика влияния повседневных обременитель-
ных для индивида стрессовых ситуаций на уязви-
мые органы и системы.

цель исследования — оценить роль психологи-
ческих и соматических факторов в развитии гипер-
трофии левого желудочка (ГЛЖ) в когорте лиц без 
артериальной гипертензии (АГ) и дать количествен-
ную оценку их влияния на указанный феномен.

Источниковая популяция — организованная 
популяция из числа работников крупного пред-
приятия, 1500 человек.

Исследуемая популяция — 450 человек из 1500 
(30 %), подлежащих ежегодной диспансериза-
ции в рамках Приказа Минздрава РФ № 1006 н 
от 03.12.2012.

Изучаемая выборка составила 107 человек. 
Из них 46 мужчин 23–60 лет (43 %) (средний возраст 
43,7 ± 11,5 года, mean ± SD) и 61 женщина 25–60 лет 
(57 %) (средний возраст 43,1 ± 10,1 года, mean ± SD). 
Это респонденты, которые откликнулись на пригла-
шение принять участие в исследовании, подписали 
информированное согласие и отвечали критериям 
включения/исключения.

Критерии включения в исследование: мужчины 
и женщины трудоспособного возраста 20–60 лет, 
соответствующие I или II группе здоровья в со-
ответствии с Приказом Минздрава РФ № 1006 н 
от 03.12.2012.

Критерии исключения из исследования: эссен-
циальная АГ; симптоматические АГ; коморбидные 
соматические заболевания (по данным амбулатор-
ных и диспансерных карт); некоронарогенные за-
болевания сердца, сопровождающиеся ГЛЖ; про-
фессиональные занятия спортом (анамнестически 
и на момент проведения исследования); постоянный 
прием лекарственных препаратов, способных вли-
ять на артериальное давление (АД), ГЛЖ; зависи-
мость от психоактивных веществ или аддиктивные 
расстройства (алкоголизм, наркомания); острые за-
болевания; дополнительные критерии для женщин 
(беременность, прием оральных контрацептивов, 
постменопаузальный период); эхонегативность; от-
каз от обследования.

Исследование прошло предварительную этиче-
скую экспертизу и одобрено локальным этическим 
комитетом ФГБОУ ВО «ЮУГМУ» Минздрава Рос-
сии (протокол № 10 от 02.09.2011). Все привлекае-
мые лица включались в исследование после озна-
комления с информационной картой (протоколом 
исследования) и подписания информированного 
согласия. Психологическое обследование проводи-
лось в строгом соответствии с регламентирующими 
документами: 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).

Все лица прошли обследование в соответствии 
с рекомендациями ВОЗ/МОАГ, РМОАГ и ВНОК (IV 
пересмотр, 2010) [9]. Оценка поведенческих и био-
логических факторов риска проводилась в соответ-
ствии с национальными рекомендациями по кар-
диоваскулярной профилактике ВНОК (2011) [10]. 
Для суждения о рациональном питании применя-
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ли таблицу для расчета баллов пищевого рациона. 
Согласно дихотомическому делению в разработку 
включались лица с рациональным характером пи-
тания (8–10 баллов) и нерациональным потребле-
нием пищевых продуктов (7 баллов и менее). Уро-
вень физической активности вне работы оценивался 
по 10-балльной системе. В разработку включались 
лица с высокой физической активностью дома 
(4–10 баллов) и низкой физической активностью 
дома (0–3 балла).

Лабораторные методы исследования проводи-
лись на базе центральной научно-исследовательской 
лаборатории и научно-исследовательского институ-
та иммунологии ФГБОУ ВО «ЮУГМУ» Минздра-
ва России. Спектр лабораторных исследований 
включал:

1. Исследование показателей эндотелиальной 
функции: определение нитритов (NO3) и нитратов 
(NO2); активность фактора Виллебранда (vWF).

2. Исследование показателей липопротеинового 
обмена: определение концентрации общего холесте-
рина, триглицеридов, холестерина липопротеинов 
высокой плотности (ХС ЛПВП); холестерина липо-
протеинов низкой плотности (ХС ЛПНП); опреде-
ление апопротеина В 100 (Апо В100) и апопротеина 
А1 (Апо А1); расчет уровня холестерина липопро-
теинов очень низкой плотности (ХС ЛПОНП), хо-
лестерина, не связанного с ЛПВП (ХС не ЛПВП), 
индекса атерогенности.

3. Исследование продуктов окислительной мо-
дификации белков (2,4-динитрофенилгидразонов 
основного и нейтрального характера в сыворотке 
крови).

4. Исследование продуктов перекисного окисле-
ния липидов (липопероксидов в гептановой и изо-
пропанольной фазах липидного экстракта) и анти-
оксидантной системы (каталазы, глутатионперок-
сидазы, супероксиддисмутазы).

5. Исследование гормональных и иммунологи-
ческих показателей: адреналина (эпинефрина), но-
радреналина (норэпинефрина), дофамина, инсули-
ноподобного фактора роста (IGF-1), интерлейкина-6 
в плазме крови.

Факт нормального уровня АД устанавливался 
по данным амбулаторной карты (ретроспективная 
оценка многолетних диспансерных осмотров), из-
мерения офисного АД (за критерий взят уровень 
АД < 140/90 мм рт. ст.), а также по данным само-
контроля (за критерий взят уровень АД < 130–
135/85 мм рт. ст.).

Измерение офисного АД проводилось согласно 
стандартной процедуре: с помощью механического 
откалиброванного тонометра и универсальной ман-
жеты трехкратно измеряли уровень АД в положении 

сидя после 5-минутного отдыха. В анализ включа-
ли значение среднего арифметического результатов 
трех измерений АД.

Двухмерная эхокардиография (ЭХОКГ) и 
допплер-эхокардиография (допплерЭХОКГ) прово-
дились на ультразвуковом сканере премиум-класса 
для кардиоваскулярных исследований Philips iE 
33 матричным датчиком X5–1 в положении боль-
ного лежа на спине и на левом боку под углом 45° 
по стандартным методикам. Измеряли следующие 
показатели: размер левого предсердия максималь-
ный, мм; размер левого предсердия минимальный, 
мм; толщина межжелудочковой перегородки в диа-
столу, см; толщина задней стенки в диастолу, см; 
конечно-систолический размер левого желудочка, 
см; конечно-диастолический размер левого желу-
дочка, см; пиковая скорость раннего наполнения, 
мм/сек.; пиковая скорость позднего наполнения, 
мм/сек.

На основании данных ЭХОКГ и допплерЭХОКГ 
вычислялись следующие показатели:

1) масса миокарда левого желудочка — по фор-
муле ММЛЖ (г) = 1,04 × [0,8 × ((ТМЖП + КДР + 
ТЗС)3 — КДР3)] + 0,6, где ТМЖП — толщина меж-
желудочковой перегородки, КДР — конечный диа-
столический размер, ТЗС — толщина задней стенки 
левого желудочка;

2) конечно-систолический объем левого желу-
дочка — КСОЛЖ (см 3) = 7 / (2,4 + КСР) × КСР3, где 
КСР — конечный систолический размер;

3) конечно-диастолический объем левого желу-
дочка — КДОЛЖ (см 3) = 7 / (2,4 + КДР) × КДР3, где 
КДР — конечный диастолический размер;

4) индекс массы миокарда левого желудочка — 
ИММЛЖ (г/м 2) = ММЛЖ / площадь тела. Площадь 
тела определялась по формуле S = 0,16 × √ m × h, 
где m — масса тела (кг), h — рост (м);

5) индекс левого предсердия — ИЛП (мм/м 2) = 
ЛП / площадь тела, где ЛП — левое предсердие;

6) фракция выброса — ФВ (%) = (КДО — 
КСО) / КДО × 100;

7) V2/V1 — отношение пиковой скорости позд-
него наполнения к пиковой скорости раннего на-
полнения.

За признак ГЛЖ сердца взят стандартный кри-
терий — индекс массы миокарда левого желудочка 
(ИММЛЖ) > 115 г/м 2 для мужчин и > 95 г/м 2 для 
женщин [11].

У практически здоровых лиц с впервые выяв-
ленной ГЛЖ дополнительно проводилось суточ-
ное мониторирование АД на аппарате BPLab для 
исключения АГ.

Психологическое обследование проводилось 
с помощью следующих психодиагностических 
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Таблица 1
КЛИНИКО-СОцИАЛьНАя ХАРАКТЕРИСТИКА ОБСЛЕДОВАННыХ

Характеристики групп Группа с ГЛЖ
(n = 41)

Группа без ГЛЖ
(n = 66) χ 2 p < 0,05

Возраст, годы 40,6 ± 4,2
40,6 (39,3; 41,9)

39,6 ± 10,6
39,6 (37,0; 42,2)

Мужчины, n (%) 18 (44 %) 28 (42 %) 0,02
Женщины, n (%) 23 (56 %) 38 (58 %) 0,02
Трудовой стаж, годы 28,4 (25,4; 30,5) 18,2 (15,3; 21,1) *
Образование
Незаконченное среднее∆, n (%) 0 (0 %) 1 (2 %)
Среднее, n (%) 33 (80 %) 25 (38 %) 18,5 *
Незаконченное высшее∆, n (%) 0 (0 %) 2 (3 %)
Высшее, n (%) 8 (20 %) 38 (58 %) 14,95 *
Род занятий
Рабочий, n (%) 23 (56 %) 28 (42 %) 1,90
Служащий, n (%) 12 (29 %) 23 (35 %) 0,36
ИТР∆, n (%) 6 (15 %) 15 (23 %)
Семейное положение
Женат/замужем, n (%) 33 (80 %) 43 (65 %) 2,89
Холост/не замужем∆, n (%) 1 (2 %) 11 (17 %)
Разведен/разведена∆, n (%) 2 (5 %) 9 (14 %)
Вдовец/вдова∆, n (%) 5 (12 %) 3 (5 %)
Количество детей
Нет∆, n (%) 2 (5 %) 13 (20 %)
Один ребенок, n (%) 10 (24 %) 23 (35 %) 1,30
Двое детей, n (%) 24 (59 %) 30 (45 %) 1,73
Более 2 детей∆, n (%) 5 (12 %) 0 (0 %)
Рост, м 1,66 (1,63; 1,69) 1,67 (1,65; 1,68)
Масса тела, кг 75,2 (70,9; 79,6) 71,3 (68,5; 74,1)
Площадь поверхности тела, м 2 1,82 (1,77; 1,88) 1,79 (1,75; 1,83)
ИМТ, кг/м 2 27,3 (25,9; 28,6) 25,6 (24,8; 26,5) *
ОТ, см 86,5 (82,6; 90,4) 81,2 (78,8; 83,5) *
ОБ, см 104,1 (101,8; 106,3) 101,6 (99,9; 103,3)
Отношение ОТ/ОБ 0,83 (0,80; 0,86) 0,80 (0,78; 0,82) *
ЧСС 70,0 (66,8; 73,2) 70,6 (68,4; 72,7)
Офисное САД, мм рт. ст. 115,1 (112,0; 118,2) 113,4 (110,8; 115,9)
Офисное ДАД, мм рт. ст. 73,1 (70,5; 75,7) 70,2 (68,2; 72,1)
Курение, n (%) 15 (37 %) 19 (29 %) 0,71
Количество сигарет 19,7 (14,8; 24,5) 18,3 (9,8; 26,9)
Стаж курения, годы 26,3 (17,7; 34,9) 22,0 (5,6; 38,4)
Индекс курения 236,0 (177,8; 294,2) 220,0 (117,2; 322,8)
Индекс пачка/лет 26,7 (14,1; 39,4) 24,1 (10,1; 38,1)
Алкоголь, n (%) 21 (51 %) 28 (42 %) 0,79
НФАД, n (%) 17 (41 %) 18 (27 %) 2,31
НФАР, n (%) 23 (56 %) 27 (41 %) 2,34
ВНТ, n (%) 22 (54 %) 26 (39 %) 2,08
Нездоровое питание, n (%) 39 (95 %) 61 (92 %) 0,30
ОН по ССЗ, n (%) 32 (78 %) 35 (53 %) 6,76 *

Примечание: ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка; ИТР — инженерно-технический работник; ИМТ — индекс массы тела; 
ОТ — окружность талии; ОБ — окружность бедер; ЧСС — частота сердечных сокращений; САД — систолическое артериальное 
давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; НФАД — низкая физическая активность дома; НФАР — низкая физи-
ческая активность на работе; ВНТ — высокая напряженность труда; ОН по ССЗ — отягощенная наследственность по сердечно-
сосудистым заболеваниям; ∆ — сравнение качественных признаков проводилось с помощью точного критерия Фишера.
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опросников: шкала реактивной и личностной тре-
вожности Спилбергера–Ханина [12]; шкала оценки 
депрессии Центра эпидемиологических исследо-
ваний США (CES-D), адаптация М. Ю. Дробижева 
[13]; опросник «Уровень социальной фрустрирован-
ности», разработанный Л. И. Вассерманом и соавто-
рами [14]; шкала Холмса–Рея с оценкой стрессовой 
нагрузки за предшествующий год [15]; визуально-
аналоговая шкала самооценки здоровья, повседнев-
ного стресса, жизнестойкости (модифицированный 
вариант методики Дембо–Рубинштейн) [16]; опро-
сник «Стратегии совладающего поведения» Р. Лаза-
руса и С. Фолкмана в адаптации Л. И. Вассермана 
и соавторов, с использованием лицензионной ком-
пьютерной версии [17].

Статистическая обработка материала прово-
дилась при помощи лицензионного пакета про-
грамм IBM SPSS Statistics 17.0 (США). Непараме-
трические количественные признаки приведены 
в виде медианы и границ межквартильного интер-
вала (в скобках). Для проверки совпадения распре-
деления исследуемых количественных показателей 
с нормальным в группах пользовались критерием 
согласия Колмогорова–Смирнова. Так как закон 
распределения исследуемых числовых показателей 
отличался от нормального, значимость различий 
проверяли при помощи U-критерия Манна–Уитни. 
Номинальные (категориальные) переменные срав-
нивались при помощи критерия χ 2 Пирсона и точ-
ного критерия Фишера (в случаях малого (< 5) зна-
чения показателя хотя бы в одной из подгрупп). Для 
оценки сопряженности процессов использовали 
корреляционный анализ с определением коэффи-
циентов ранговой корреляции Спирмана (r). Для 
суждения о том, какие из независимых предикторов 
оказывают наибольшее влияние на зависимые пере-
менные, проводился множественный пошаговый 
регрессионный анализ. Во всех процедурах стати-
стического анализа принимался уровень значимости 
p менее или равный 0,05.

Результаты
В таблице 1 представлена клинико-социальная 

характеристика практически здоровых лиц в за-
висимости от наличия ГЛЖ. Говоря о социальных 
показателях, группа пациентов с ГЛЖ различалась 
по большему трудовому стажу, большей доле лиц 
со средним образованием, а также по доле лиц, 
имеющих двух детей и более. Вместе с тем в ис-
следуемой группе отмечается меньшая доля лиц 
с высшим образованием, бездетных, холостых 
и незамужних.

При изучении клинических параметров значи-
мых межгрупповых различий достигли: индекс мас-

сы тела, окружность талии, отношение окружность 
талии/окружность бедер, отягощенная наследствен-
ность по сердечно-сосудистым заболеваниям. Также 
следует отметить, что подгруппа лиц с ГЛЖ отно-
силась к контингенту с преимущественно низкой 
физической активностью и высоким уровнем на-
пряженности труда.

Результаты, представленные в таблице 2, сви-
детельствуют о том, что самооценка по всем пара-
метрам в группе без ГЛЖ превосходит самооценку 
в основной группе, и различие достигает уровня 
статистической значимости в двух случаях. Груп-
па лиц с ГЛЖ оценивает свой уровень здоровья 
и жизнестойкости значимо ниже в сравнении с груп-
пой, не имеющей ГЛЖ. Средние показатели реак-
тивной и ситуативной тревожности не достигли 
значимых межгрупповых различий, вместе с тем 
в группе с ГЛЖ сравнительно чаще встречались 
лица с повышенным уровнем личностной тревож-
ности (≥ 45 баллов) — 23 человека (56,1 %). Были 
установлены значимые различия по выраженно-
сти признаков депрессивного состояния, составив 
в группе с ГЛЖ — 16,4 балла (14,9; 17,9), в кон-
трольной — 13,0 балла (11,3; 14,6). Количество 
стрессогенных событий за предшествующий год 
по шкале Холмса–Рея было значимо выше в группе 
с ГЛЖ — 179,2 балла в год (158,7; 199,8). Результаты 
исследования способов совладания со стрессом сви-
детельствуют о значимом преобладании в основной 
группе стратегии «Бегство-избегание», при срав-
нительно редком использовании копинг-стратегий 
«Планирование решения проблемы» и «Поиск со-
циальной поддержки».

Результаты измерения связи между наличием 
ГЛЖ и уровнем психологических показателей при-
ведены в таблицах 3, 4, 5. Как видно из приведен-
ных в таблице 3 данных, ГЛЖ демонстрирует зна-
чимую корреляцию с уровнем депрессии. При этом 
шанс пациента с депрессией иметь повышенный 
ИММЛЖ в 6 раз выше, чем у лиц без ГЛЖ.

Исходя из данных, представленных в таблице 4, 
личностная тревожность коррелирует с ГЛЖ. При 
этом у пациентов с повышенным уровнем личност-
ной тревожности шанс наличия ремоделирования 
левого желудочка в 4 раза выше, чем в контроль-
ной группе.

Данные таблицы 5 демонстрируют значимую 
ассоциацию с уровнем накопленного стресса. Высо-
кий уровень накопленных стрессовых событий со-
относится с повышенным шансом наличия ГЛЖ.

Следует заключить, что повышенные уровни 
личностной тревожности, депрессии, накопленно-
го стресса по шкале Холмса–Рея демонстрируют 
статистически значимую связь с ГЛЖ. Принимая 
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Таблица 2
ПСИХОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ У ПРАКТИЧЕСКИ ЗДОРОВыХ ЛИц 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ НАЛИЧИя ГИПЕРТРОФИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА

Показатель, баллы Группа с ГЛЖ
(n = 41)

Группа без ГЛЖ
(n = 66) p

ВАШ (здоровье) 57,5 (50,9; 64,0) 68,5 (63,0; 73,9) 0,02
ВАШ (стресс) 46,2 (39,1; 53,3) 44,7 (37,5; 51,9) 0,95
ВАШ (совладание со стрессом) 52,4 (43,7; 61,1) 65,1 (58,7; 71,6) 0,02
УСФ 2,5 (2,4; 2,6) 1,8 (1,5; 2,0) 0,000
Депрессия 16,4 (14,9; 17,9) 13,0 (11,3; 14,6) 0,01
РТ 36,7 (32,7; 40,6) 36,1 (32,8; 39,4) 0,80
ЛТ 42,4 (39,3; 45,6) 41,0 (38,7; 43,4) 0,32
Накопленный стресс 179,2 (158,7; 199,8) 134,7 (110,5; 158,8) 0,00

Стратегии совладания со стрессом

Конфронтация 43,6 (40,5; 46,7) 46,5 (43,4; 49,6) 0,26
Дистанцирование 48,2 (44,7; 51,8) 48,5 (45,7; 51,2) 0,82
Самоконтроль 42,7 (38,8; 46,6) 44,6 (41,1; 48,1) 0,41
Поиск социальной поддержки 44,6 (41,3; 47,9) 48,6 (44,6; 52,5) 0,05
Принятие ответственности 46,8 (43,7; 50,0) 43,8 (41,1; 46,5) 0,09
Бегство-избегание 51,6 (48,3; 55,0) 45,5 (42,2; 48,9) 0,01
Планирование решения проблемы 43,2 (39,0; 47,4) 49,5 (46,1; 52,8) 0,03
Положительная переоценка 42,9 (39,5; 46,2) 46,0 (43,1; 48,8) 0,13

Примечание: ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка; ВАШ — визуально-аналоговая шкала; УСФ — уровень социальной 
фрустрированности; РТ — реактивная тревожность; ЛТ — личностная тревожность.

Таблица 3
ПОКАЗАТЕЛИ ДЕПРЕССИИ В ГРУППАХ С ГИПЕРТРОФИЕй ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА 

И БЕЗ ГИПЕРТРОФИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА

Показатель Группа с ГЛЖ Группа без ГЛЖ Всего
Депрессия ≥ 18 б., n (%) 19 (46,3 %) 8 (12,1 %) 27
Депрессия < 18 б., n (%) 22 (53,7 %) 58 (87,9 %) 80

41 66 107

Примечание: ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка. В таблице указано абсолютное количество человек, в скобках — про-
центное отношение. Хи-квадрат = 15,69; p = 0,0001. Отношение шансов = 6,26; 95 % доверительный интервал [2,39–16,37].

Таблица 4
ВЗАИМОСВяЗь ГИПЕРТРОФИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА 

С УРОВНЕМ ЛИЧНОСТНОй ТРЕВОЖНОСТИ

Показатель Группа с ГЛЖ Группа без ГЛЖ Всего
ЛТ ≥ 45 б., n (%) 23 (56,1 %) 14 (21,2 %) 37
ЛТ < 45 б., n (%) 18 (43,9 %) 52 (78,8 %) 70

41 66 107

Примечание: ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка. В таблице указано абсолютное количество человек, в скобках — про-
центное отношение. Хи-квадрат = 13,61; p = 0,0002. Отношение шансов = 4,75; 95 % доверительный интервал [2,02–11,14].
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во внимание ограниченность кросс-секционного 
исследования, причинно-следственные отношения 
требуют подтверждения в дальнейших проспектив-
ных наблюдениях.

Структура связей между психологическими и 
соматическими (метаболическими) показателями 
демонстрирует значимые различия в группах, вы-
деленных по наличию ГЛЖ. Наличие ГЛЖ предо-
пределило структуру (количество, характер, направ-
ленность) связей между метаболическими и психо-
логическими показателями, указанными в таблице 6. 
У лиц с ГЛЖ практически все показатели липопро-
теинового обмена коррелируют с поведенческими 
стереотипами реагирования, которые являются 
стрессогенными. Также важно отметить, что копинг-
стратегии тесно коррелируют с концентрацией кор-
тизола, а личностная тревожность — с уровнем ка-
техоламинов, в частности адреналина. Известно, что 
кортизол и катехоламины определяют ремоделиро-
вание сердца, в то же время гормональные факторы 
тесно связаны с особенностями личности.

На рисунке представлена коррелограмма, в ко-
торой выделены статистически значимые поло-
жительные и отрицательные корреляции между 
ИММЛЖ и рядом изученных показателей (всего 
17 ранговых корреляций). Так, положительную 
корреляцию на самом высоком уровне значимости 
(n = 41; p ≤ 0,001) показали: рост (r = 0,56); площадь 
поверхности тела (r = 0,54); отношение окружность 
талии/окружность бедер (r = 0,62); концентрации 
триглицеридов (r = 0,58); ХС ЛПОНП (r = 0,58); 
индекс пачка/лет (r = 0,95).

С целью выявления наиболее значимых факто-
ров, ассоциированных с ИММЛЖ у практически 
здоровых лиц, их количественной оценки проведен 
пошаговый регрессионный анализ. Как показано 
в таблице 7, величина ИММЛЖ у практически здо-
ровых лиц с ремоделированием левого желудочка 
определяется 4 факторами, показавшими прямую 
ассоциацию с вышеуказанным показателем: уро-
вень аполипопротеинов-В, отношение окружность 
талии/окружность бедер, уровень конечных про-
дуктов свободнорадикального окисления липидов 
(ТБК-продуктов), а также стаж курения.

Пошаговый регрессионный анализ показал 
значимое влияние на ГЛЖ четырех показателей, 
из которых наибольшая ассоциация выявлена 
между уровнем апоВ-содержащих липопротеинов 
(В-коэффициент 46,97) и отношением окружность 
талии/окружность бедер (В-коэффициент 27,97). 

Таблица 5
ВЗАИМОСВяЗь ГИПЕРТРОФИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА С УРОВНЕМ НАКОПЛЕННОГО СТРЕССА

Показатель Группа с ГЛЖ Группа без ГЛЖ Всего

Накопленный стресс ≥ 150 б., n (%) 19 (46,3 %) 18 (27,3 %) 37
Накопленный стресс < 150 б., n (%) 22 (53,7 %) 48 (72,7 %) 70

41 66 107

Примечание: ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка. В таблице указано абсолютное количество человек, в скобках — про-
центное отношение. Хи-квадрат = 4,07; p = 0,04. Отношение шансов = 2,30; 95 % доверительный интервал [1,02–5,22].

Примечание: цифрами обозначены: 1 — рост; 2 — мас-
са тела; 3 — площадь поверхности тела; 4 — окружность та-
лии; 5 — отношение окружность талии/окружность бедер; 
6 — стаж курения; 7 — индекс пачка/лет; 8 — визуально-
аналоговая шкала «совладание со стрессом»; 9 — общий холе-
стерин; 10 — триглицериды; 11 — холестерин липопротеинов 
высокой плотности; 12 — холестерин липопротеинов очень 
низкой плотности; 13 — коэффициент атерогенности; 14 — 
аполипопротеины В; 15 — холестерин, не связанный с ли-
попротеинами высокой плотности; 16 — конечные продукты 
перекисного окисления липидов по тесту с тиобарбитуровой 
кислотой; 17 — динитрофенилгидразоны, образующиеся при 
металл-катализируемой окислительной модификации белков 
при длине волны 530 нм.

Рисунок. Коррелограмма ассоциаций 
индекса массы миокарда левого желудочка 

с комплексом психологических 
и биомедицинских характеристик



170

Оригинальная статья / Original article

24(2) / 2018 24(2) / 2018

Следует резюмировать, что подавляющее большин-
ство значимых связей с ИММЛЖ демонстрируют 
два блока факторов, из которых первый ассоции-
рован с жировой тканью, второй — с показателями 
липопротеинового обмена, находящихся в тесном 
взаимодействии.

Как показывают результаты нашего исследова-
ния, системообразующим признаком корреляцион-
ной структуры психосоматического паттерна ГЛЖ, 
с одной стороны, является преимущественно группа 
липидных факторов риска, с другой — группа пси-
хологических показателей.

Обсуждение
Общеизвестно, что совмещенное действие 

стрессовых факторов вызывает в организме глубо-

кую перестройку «всех подуровней единого психо-
соматического контура»: изменения вегетативного 
сопровождения эмоций, сопряженного с отклоне-
ниями в функционировании нервной, эндокрин-
ной, иммунокомпетентной, сердечно-сосудистой 
и других систем; метаболизма; энергетического 
и пластического обеспечения функций организма 
[18]. По данным наших предыдущих работ, лица 
с выявленной ГЛЖ характеризовались значимым 
изменением отношения норадреналин/адреналин, 
повышенным уровнем кортизола плазмы [19].

Выявленные прямые взаимосвязи ИММЛЖ 
с психологическими характеристиками (депрессия, 
личностная тревожность, уровень накопленного 
стресса), модифицируемыми факторами (курение, 
абдоминальное ожирение), метаболическими фак-

Таблица 7
РЕЗУЛьТАТы ПОшАГОВОГО РЕГРЕССИОННОГО АНАЛИЗА ВЛИяНИя 

ИЗУЧАЕМыХ ПЕРЕМЕННыХ НА ВЕЛИЧИНУ ИНДЕКСА МАССы МИОКАРДА ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА 
В ГРУППЕ ПАцИЕНТОВ С ГИПЕРТРОФИЕй ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА

№ Независимые переменные В р
1. Стаж курения 1,02 0,001
2. Апо В 46,97 0,002
3. ОТ/ОБ 27,97 0,006
4. ТБК-продукты 0,19 0,040

R 2 для модели = 0,99; F = 4,82; р = 0,001

Примечание: Апо В — аполипопротеины В; ОТ — окружность талии; ОБ — окружность бедер; ТБК-продукты — таба-
копродукты. Итоговое уравнение регрессии имеет вид: индекс массы миокарда левого желудочка = 22,7 + 1,0 × стаж курения + 
46,9 × Апо В + 27,9 × ОТ/ОБ + 0,2 × ТБК-продукты.

Таблица 6
ЗНАЧИМыЕ КОРРЕЛяцИИ ПСИХОЛОГИЧЕСКИХ И МЕТАБОЛИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕй У ЛИц 

С НАЛИЧИЕМ ГИПЕРТРОФИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА

Показатель ВАш 
(жизнест.) ЛТ Депрессия УСФ Коп-К Коп-Д Коп-ПО Коп-БИ Коп-ПП

ОХС 0,48* 0,56**
ТГ 0,59** 0,50*
ХС ЛПВП –0,48* 0,61** 0,51*
ХС ЛПОНП 0,59** 0,49*
КА 0,47* 0,55**
Апо А 0,48* 0,56*** 0,45* 0,49*
Апо B 0,58*
Апо В/Апо A 0,47* 0,53* 0,47*
ИПФР 0,86*
Кортизол 0,59** 0,71** 0,83**
Адреналин 0,61*

Примечание: ВАШ — визуально-аналоговая шкала; ЛТ — субшкала личностной тревожности; УСФ — уровень социаль-
ной фрустрированности; Коп-К — копинг-стратегия «Конфронтация»; Коп-Д — копинг-стратегия «Дистанцирование»; Коп-
ПО — копинг-стратегия «Принятие ответственности»; Коп-БИ — копинг-стратегия «Бегство-избегание»; Коп-ПП — копинг-
стратегия «Положительная переоценка»; ОХС — общий холестерин сыворотки; ТГ — триглицериды; ХС ЛПВП — холестерин 
липопротеинов высокой плотности; ХС ЛПОНП — холестерин липопротеинов очень низкой плотности; КА — коэффициент 
атерогенности; Апо А — аполипопротеины А; Апо В — аполипопротеины В; Апо В/Апо А — отношение аполипопротеины 
В /аполипопротеины А; ИПФР — инсулиноподобный фактор роста; * — p ≤ 0,05; ** — p ≤ 0,01; *** — p ≤ 0,001.
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торами (уровень апоВ-содержащих липопротеинов, 
конечных продуктов свободнорадикального окис-
ления липидов) позволяют предположить, что про-
цессы ремоделирования сердца реализуются через 
стресс-реакцию, одним из метаболических выраже-
ний которой является гиперлипидемия.

Так, уровень апоВ может быть использован 
в качестве биологического маркера депрессивного 
состояния. В подтверждение сказанного следует 
привести результаты одного из исследований, про-
демонстрировавшего более низкие уровни апоA 
и ХС ЛПВП и более высокие уровни апоB и ХС 
ЛПНП у пациентов с депрессией, чем в контроль-
ной группе [20]. Экспериментальные исследования 
показали, что суммарные аполипопротеины, взятые 
в физиологических концентрациях, вызывали угне-
тение работы изолированного сердца вплоть до его 
остановки. Также установлена способность апоВ 
подавлять поглощение глюкозы тканями, и высказа-
но предположение об инсулинзависимом механизме 
кардиодепрессорного эффекта апоЛПНП [21].

Говоря о роли табакокурения в процессах ре-
моделирования сердца, следует отметить, что по-
лученные нами данные согласуются с рядом экспе-
риментальных исследований, показавших наличие 
ультраструктурных изменений кардиомиоцитов 
у практически здоровых крыс при длительном воз-
действии табачного дыма [22]. В более поздних ра-
ботах на моделях спонтанно-гипертензивных крыс 
показано, что воздействие никотина увеличивает 
ремоделирование сердца, о чем свидетельствует 
увеличение матриксной металлопротеиназы-2 [23], 
орнитин декарбоксилазы, трансформирующего 
фактора роста β, паратиреоидного гормона, а так-
же повышенная экспрессия мРНК предсердного 
натрийуретического фактора [24].

Дисрегуляция адипокинов (лептина, резисти-
на, адипонектина) в организме связана с повыше-
нием активности симпатической нервной системы 
и ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
[25]. В ряде исследований показана взаимосвязь 
между уровнем адипокинов и величиной ГЛЖ, 
жесткостью артерий [26].

Результаты анализа частоты выявления факто-
ров, корреляции с ИММЛЖ показали, что с про-
цессами ремоделирования левого желудочка наи-
более прочно ассоциированы стресс и особенно-
сти личностного реагирования на стрессогенные 
ситуации. Психофизиологические механизмы па-
тогенеза ГЛЖ гипотетически можно представить 
в следующем виде. Интенсивная негативная эмо-
циональная реакция является связующим звеном 
в деятельности психологической и соматической 
сфер. Как следствие, сформировавшийся очаг па-

тологической импульсации при повторяющихся 
психотравмирующих воздействиях обрастает ци-
клическими стресс-реакциями на уровне систем, 
органов и клеток. Последние определяют широкую 
мозаику нейрогуморального сопровождения, приво-
дя к метаболическим нарушениям (дислипидемии 
и активации оксидативного стресса), расстройствам 
эндотелиальной функции, гемореологии, перфу-
зии миокарда. При этом страдает энергетическое 
и пластическое обеспечение кардиомиоцитов (дис-
трофия, апоптоз, избыточное отложение коллагена, 
активация системы ростовых факторов, провоспа-
лительных цитокинов) [27–30].

Выводы
1. Выявлены существенные различия психоло-

гического статуса в группах в зависимости от на-
личия ГЛЖ.

2. Установлена значимая связь между выявлен-
ными личностными особенностями и ГЛЖ. Депрес-
сия, личностная тревожность, накопленный стресс 
увеличивают шанс (в 2–6 раз) наличия ГЛЖ.

3. Наибольшее количество значимых связей 
с показателями плазменных липидов, уровнем кор-
тизола демонстрируют копинг-стратегии, с уровнем 
адреналина ассоциирована личностная тревож-
ность.

4. Установлена наивысшая зависимость индек-
са массы миокарда у лиц без АГ] исправить на [У 
лиц без АГ установлена существенная зависимость 
индекса массы миокарда с АпоВ-содержащими 
липопротеинами и отношением окружность та-
лии/окружность бедер.

Заключение
Особенности личностного реагирования, обу-

словливающие повышенную восприимчивость 
к стрессогенным воздействиям, определяют ха-
рактер и выраженность стресс-реакций, их мета-
болическое и гормональное сопровождение. ГЛЖ 
у лиц без АГ ассоциирована с особенностями лич-
ности, определяющими характер многоуровневого 
реагирования (соматического, гормонального, био-
химического).
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Резюме
Актуальность. Стратегия, направленная на снижение суммарного сердечно-сосудистого риска, 

предполагает усиление внимания на личность пациента и формирование у него мотивации к изменению 
образа жизни. Недостаточная приверженность лечению и особенности стресс-совладающего поведения 
курящих пациентов с артериальной гипертензией (АГ) свидетельствуют о необходимости усовершен-
ствования подхода к терапевтическому обучению и включению в программу обучения не только инфор-
мации о стрессе, но и о вариантах стресс-совладающего поведения. цель исследования — определить 
эффективность оптимизированного терапевтического обучения в коррекции модифицируемых факторов 
у курящих пациентов с АГ. Материалы и методы. Было обследовано 102 курящих пациента — муж-
чин с АГ, из них 52 курящих мужчины (средний возраст 48,5 ± 1,05 года) с давностью выявления АГ 
7,9 ± 0,52 года и стажем курения — 18,0 ± 1,16 года, обучившихся по оптимизированной программе 
школы АГ, и 50 курящих мужчин (средний возраст 49,7 ± 1,04 года) с давностью выявления АГ 7,6 ± 
0,47 года и стажем курения — 19,2 ± 0,85 года, проходивших обучение в школе АГ по типовой струк-
турированной программе. Усовершенствование программы обучения в Школе АГ заключалось в орга-
низации личностно-ориентированного обучения в рамках Школы АГ и введении в обучающий процесс 
модифицированного занятия по стрессу. Результаты. Определена эффективность оптимизированного 
терапевтического обучения у курящих пациентов-мужчин с АГ. Выявлены преимущества усовершен-
ствованного терапевтического обучения перед типовым структурированным обучением в отношении 
коррекции модифицированных факторов риска при работе с курящими пациентами с АГ. Оптимизиро-
ванное терапевтическое обучение позволяет поддерживать целевой уровень артериального давления, 
уменьшить интенсивность курения, снизить степень никотиновой зависимости и содержание триглице-
ридов, расширить диапазон используемых вариантов стресс-совладающего поведения. Выводы. Вклю-
чение в программу терапевтического обучения курящих пациентов с АГ модифицированного занятия 
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по стрессу и личностно-ориентированной модели терапевтического обучения повышает эффективность 
коррекции модифицируемых факторов риска.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, терапевтическое обучение, стресс-совладающее по-
ведение
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Abstract
background and objective. The strategy aimed at overall cardiovascular risk reduction involves the assessment 

of patient’s personality and motivating him/her to change his/her lifestyle. Poor medication adherence and 
coping behavior of smokers with hypertension (HTN) indicate the need for improvements in therapeutic training 
and including into the training program both information on stress and the information related to stress coping 
behavior. The purpose of the study was the assessment of the efficacy of an optimized therapeutic training during 
the correction of modifiable risk factors among HTN smokers. design and methods. We surveyed 102 male 
smokers with HTN; among them 52 male smokers with HTN (mean age 48,5 ± 1,05 years, disease duration of 7,9 
± 0,52 years and smoking history of 18,0 ± 1,16 years) attended an optimized program of the School for Patients 
with HTN, and 50 male smokers with HTN (mean age 49,7 ± 1,04 years, disease duration of 7,6 ± 0,47 years and 
smoking history of 19,2 ± 0,85 years) attended a standard structured program of the School for Patients with HTN. The 
enhancement of the training program of the School for Patients with HTN consisted in perfoming a person-oriented 
training at this School and introducing a modified stress coping skills training course. Results. The efficacy of the 
optimized therapeutic training of male smokers with HTN was determined. We found a number of advantages of 
the enhanced therapeutic training over the standard structured training with respect to the correction of modifiable 
risk factors among smokers with HTN. The optimized therapeutic training helps to maintain target blood pressure 
level, to reduce smoking intensity, to reduce the levels of nicotine dependence and triglyceride concentrations, as 
well as to extend the range of coping behavior strategies. conclusions. The introduction of a modified stress coping 
skills training course and a person-centred model of therapeutic training in the program of the therapeutic training 
of smokers with HTN improves the efficiency of the correction of modifiable risk factors.

Key words: hypertension, therapeutic training, coping behavior
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Введение
В основе лечения артериальной гипертензии 

(АГ) лежит не только снижение артериального дав-
ления (АД), но и уменьшение суммарного кардио-
васкулярного риска, а также коррекция модифици-
руемых факторов риска [1]. Стратегия на снижение 
суммарного сердечно-сосудистого риска предпо-
лагает усиление внимания на личность пациента 
и формирование у него мотивации на изменение 
образа жизни [2, 3]. Курение, гиперхолестеринемия 
и психосоциальный стресс — основные модифици-
руемые факторы риска [4, 5]. Европейские клини-
ческие рекомендации по профилактике сердечно-
сосудистых заболеваний также относят стресс, свя-
занный с работой и семьей, к основным факторам 
риска возникновения сердечно-сосудистых заболе-
ваний у мужчин [6]. Признано, что терапевтическое 
обучение пациентов с АГ в Школе АГ улучшает 
информированность больных о своем заболевании 
и методах его контроля, повышает эффективность 
лечения АГ [7, 8]. В то же время в Европейских ре-
комендациях по АГ подчеркивается низкая эффек-
тивность прекращения курения у пациентов с АГ, 
что требует поиска новых подходов к лечению этой 
категории пациентов, в том числе методик, затраги-
вающих образ жизни пациента и общие патогенети-
ческие механизмы АГ и курения [1]. Образ жизни, 
как правило, основан на привычных поведенческих 
реакциях [9]. Курение пациентов с АГ ассоцииро-
вано с их низкой приверженностью к лечению [10]. 
Известно, что у курящих мужчин с АГ доминирую-
щим типом курительного поведения является «под-
держка» при нервном перенапряжении, который 
встречается почти у половины пациентов, то есть 
курение выступает как способ снижения эмоцио-
нального напряжения [11]. Курящие и некурящие 
пациенты с АГ имеют отличия в частоте использова-
ния (напряженности) стресс-совладающих страте-
гий (копинг-стратегий), которые у курящих мужчин 
с АГ в большей мере ориентированы на избегание 
и на решение задачи, а не на регуляцию переживае-
мых эмоций [12].

Для повышения эффективности лечения паци-
ентов важна не только информированность о сво-
ем заболевании, но и форма подачи информации 
[13, 14].

Европейские клинические рекомендации по 
профилактике сердечно-сосудистых заболеваний 
нацеливают на использование образования пациен-
тов для повышения мотивации по изменению обра-
за жизни и индивидуального консультирования для 
усиления и поддержания мотивации и привержен-
ности пациента [9]. Одной из современных форм 
обучения является личностно-ориентированное 

обучение, при котором образовательный процесс 
строится на учебном диалоге, направленном на со-
вместное конструирование программной деятель-
ности. При этом учитываются индивидуальная 
избирательность обучающегося к содержанию, 
виду и форме учебного материала, его мотивация, 
стремление использовать полученные знания само-
стоятельно, по собственной инициативе, в ситуа-
циях, не заданных обучением [15]. Недостаточная 
приверженность лечению и особенности стресс-
совладающего поведения курящих пациентов с АГ 
свидетельствуют о необходимости индивидуализи-
рованного подхода к терапевтическому обучению 
этой категории пациентов и включению в програм-
му их обучения не только информации о стрессе, 
но и о вариантах стресс-совладающего поведения.

цель работы — определить эффективность 
оптимизированного терапевтического обучения 
в коррекции модифицируемых факторов у курящих 
пациентов с АГ.

Материалы и методы
На базе терапевтического отделения проведены 

обследование и лечение 102 пациентов стациона-
ра — курящих мужчин с эссенциальной АГ, без ас-
социированных клинических состояний в соответ-
ствии со стандартом оказания медицинской помощи 
пациентам с АГ. В исследование не включались па-
циенты с сопутствующей патологией, требующие 
дополнительной терапии. Всем пациентам было 
предложено оценить степень никотиновой зависи-
мости по тесту Фагерстрома [16] и пройти обучение 
в Школе АГ по усовершенствованной программе 
с модифицированным занятием по «Стрессу». Для 
оценки механизмов стресс-совладающего поведе-
ния и его изменения в процессе терапевтическо-
го обучения использован тест Нормана «Копинг-
поведение в стрессовых ситуациях» [17].

Определение АД проводилось с помощью про-
фессиональных механических тонометров “Little 
Doctor”, размер манжетки подбирался в соответ-
ствии с размером руки пациента. Для оценки со-
стояния липидного обмена исследовались общий 
холестерин, холестерин липопротеинов высокой 
плотности (ХС ЛПВП), холестерин липопротеинов 
низкой плотности (ХС ЛПНП), триглицериды (ТГ), 
определялся индекс атерогенности.

Определение общего холестерина осуществля-
лось при помощи набора реагентов «Холестерин-
UTS». Определение ТГ осуществлялось при помо-
щи набора реагентов «Триглицериды-UTS».

Определение ХС ЛПВП проводилось гомоген-
ным методом HDL–C Immuno FS без стадии центри-
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фугирования. Определение ХС ЛПНП проводилось 
прямым измерением гомогенным методом LDL–C 
Select FS без осаждения.

Индекс атерогенности рассчитывался по форму-
ле: отношение разности общего холестерина и ХС 
ЛПВП к количеству ХС ЛПВП. Индекс курения 
(ИК) рассчитывался по формуле: отношение про-
изведения количества выкуриваемых сигарет в день 
и стажа курения (годы) к 20.

Все пациенты подписали информированное со-
гласие на участие в оптимизированном терапевти-
ческом обучении. Протокол исследования одобрен 
этическим комитетом ФГБОУ ВО Ивановская ГМА 
Минздрава России. Все пациенты были разделены 
на две группы в зависимости от желания/неже-
лания проходить обучение по усовершенствован-
ной программе. Занятие в Школе АГ проводилось 
врачом-терапевтом, имеющим второе высшее 
психологическое образование. Первую основную 
группу составили 52 курящих пациента-мужчины, 
отдавшие предпочтение усовершенствованной 
методике личностно-ориентированного обуче-
ния, с модифицированным занятием по «Стрес-
су». Средний возраст пациентов первой группы 
составил 48,5 ± 1,05 года, давность выявления 
АГ — 7,9 ± 0,52 года, длительность стажа куре-
ния — 18,0 ± 1,16 года, ИК — 4,69 ± 0,27 пачка/лет, 
кардиоваскулярный риск по шкале SCORE — 
8,90 ± 0,96 %.

Во вторую контрольную группу вошли 50 куря-
щих мужчин, проходивших обучение в школе АГ 
по типовой структурированной программе. Сред-
ний возраст пациентов контрольной группы соста-
вил 49,7 ± 1,04 года, длительность АГ была 7,6 ± 
0,47 года, а стаж курения — 19,2 ± 0,85 года, ИК — 
5,28 ± 0,26 пачка/лет, кардиоваскулярный риск 
по шкале SCORE — 9,92 ± 0,90 % соответственно. 
Таким образом, группы курящих пациентов были 
сопоставимы по возрасту, давности выявления АГ, 
длительности и интенсивности курения, уровню 
кардиоваскулярного риска.

Лечение пациентов включало проведение анти-
гипертензивной терапии, включающей ингибитор 
ангиотензина II или ингибитор ангиотензинпрев-
ращающего фермента, а также диуретик в адекват-
но подобранных дозах, при высоком клиническом 
риске назначались статины у 35–37 % пациентов 
в каждой группе.

Усовершенствование программы обучения 
в Школе АГ заключалось в организации личностно-
ориентированного обучения в рамках школы АГ 
и введении в обучающий процесс модифициро-
ванного занятия по стрессу. Шестое занятие школы 
АГ «Стресс и здоровье» было дополнено. На нем 

пациенту предоставлялась информация не только 
о стрессе и его влиянии на здоровье, но и прово-
дилось информирование о системе совладания 
со стрессом, о вариантах стресс-совладающего 
поведения, позволяющих справиться со стрессом 
и/или уменьшить его негативное влияние способа-
ми, адекватными личностным особенностям самого 
пациента, полученным в результате тестирования.

Эффективность обучения оценивалась через 
6 месяцев после обучения по критериям: сохране-
ние целевого уровня АД (менее 140/90 мм рт. ст.), 
динамика курения (отказ от курения или уменьше-
ние количества выкуриваемых сигарет, изменение 
степени никотиновой зависимости и индекса куре-
ния), изменение показателей липидного обмена, из-
менение направленности стратегий совладающего 
поведения.

Результаты примененного метода Шапиро–
Вилка свидетельствовали о нормальном распре-
делении изучаемых признаков, что позволило ис-
пользовать методы параметрической статистики. 
Статистическая обработка данных осуществлялась 
при помощи программы Microsoft Excel 2010.

Результаты представлены как М ± m. Межгруп-
повые различия оценивались по t-критерию Стью-
дента для независимых выборок (сравнение резуль-
татов основной и контрольной групп). Сравнение 
результатов обследования и лечения у пациентов 
до и после вмешательства оценивалось при помощи 
t-критерия Стьюдента для зависимых выборок.

Результаты
При обследовании у всех пациентов было за-

регистрировано повышенное систолическое АД 
(САД) 159,6 ± 1,16 мм рт. ст. и 98,5 ± 0,76 мм рт. 
ст. диастолическое АД (ДАД), через 6 месяцев 
у пациентов наблюдалось значимое снижение АД, 
которое составило у пациентов первой группы — 
САД 131,1 ± 1,82 мм рт. ст. и ДАД 83,7 ± 0,74 мм 
рт. ст. (р < 0,001) и соответственно у пациентов вто-
рой группы — САД 138,0 ± 2,34 мм рт. ст. и ДАД 
87,3 ± 0,95 мм рт. ст. (р < 0,001). Через 6 месяцев 
целевой уровень АД сохранялся у 36 (69,2 %) паци-
ентов основной и 25 (50 %) пациентов контрольной 
группы (табл. 1).

У курящих мужчин обеих групп до проведе-
ния обучения в Школе АГ имело место повышение 
уровня общего холестерина: 5,80 ± 0,08 ммоль/л 
у пациентов основной и 5,68 ± 0,08 ммоль/л у паци-
ентов контрольной группы. Через 6 месяцев после 
обучения наблюдалось снижение уровня общего 
холестерина у пациентов обеих групп и составило 
5,29 ± 0,05 ммоль/л (р < 0,001) и 5,40 ± 0,09 ммоль/л 
(р < 0,05) соответственно. Также наблюдалось сни-
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жение уровня ТГ, причем в группе пациентов, обу-
чающихся по усовершенствованной программе, оно 
было более выраженным. У пациентов, обучаю-
щихся по усовершенствованной программе школы 
АГ, наблюдалось снижение индекса атерогенности, 
а в контрольной группе этого установлено не было 
(табл. 2).

На время включения в исследование все паци-
енты с АГ были активными курящими мужчинами, 
однако степень никотиновой зависимости у них 

была различной. Высокая и очень высокая степень 
никотиновой зависимости отмечена у 13 (25 %) па-
циентов основной и 14 (28 %) пациентов контроль-
ной группы. В обеих группах было выявлено по 7 
(13,5 % в основной и 14 % в контрольной) пациентов 
со слабовыраженной никотиновой зависимостью. 
Основная часть пациентов, включенных в обуче-
ние, имела среднюю степень никотиновой зависи-
мости, — у 32 (61,5 %) пациентов основной и у 29 
(58 %) пациентов контрольной группы.

Таблица 1
ДИНАМИКА КЛИНИЧЕСКОГО АРТЕРИАЛьНОГО ДАВЛЕНИя 

У ПАцИЕНТОВ С АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй 
ДО И ПОСЛЕ ОБУЧЕНИя В шКОЛАХ АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИИ 

ПО УСОВЕРшЕНСТВОВАННОй И ТИПОВОй ПРОГРАММАМ

АД, 
мм рт. ст.

Пациенты 
основной 
группы 

до обучения

Пациенты 
контрольной 

группы 
до обучения

p1

Пациенты 
основной 
группы 

через 
6 месяцев 

после 
обучения

Пациенты 
контрольной 

группы 
через 

6 месяцев 
после 

обучения

р2 р3 р4

САД 160,2 ± 1,11 158,9 ± 1,12 p > 0,05 131,1 ± 1,82 138,0 ± 2,34 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,05
ДАД 98,9 ± 1,38 97,0 ± 0,66 p > 0,05 83,7 ± 0,74 87,3 ± 0,95 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,01

Примечание: АД — артериальное давление; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое ар-
териальное давление; р1 — значимость различий клинического артериального давления основной и контрольной групп при 
включении в исследование; р2 — значимость различий клинического артериального давления у пациентов основной груп-
пы до и после обучения; р3 — значимость различий клинического артериального давления у пациентов контрольной группы 
до и после обучения; р4 — значимость различий клинического артериального давления основной и контрольной групп через 
6 месяцев после обучения.

Таблица 2
ИЗМЕНЕНИЕ ЛИПИДНОГО СПЕКТРА КРОВИ У ПАцИЕНТОВ 
С АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй НА ФОНЕ ОБУЧЕНИя 

В шКОЛАХ АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИИ 
ПО УСОВЕРшЕНСТВОВАННОй И ТИПОВОй МЕТОДИКАМ

Показатели 
липидного 
спектра, 
ммоль/л

Пациенты 
основной 
группы 

до обучения

Пациенты 
контрольной 

группы 
до обучения

p1

Пациенты 
основной 
группы 

через 
6 месяцев 

после 
обучения

Пациенты 
контрольной 
группы через 

6 месяцев 
после обучения

р2 р3 р4

Общий холестерин 5,80 ± 0,08 5,68 ± 0,08 > 0,05 5,29 ± 0,05 5,40 ± 0,09 < 0,001 < 0,05 > 0,05

ТГ 1,72 ± 0,06 1,71 ± 0,07 > 0,05 1,27 ± 0,03 1,40 ± 0,05 < 0,001 < 0,001 < 0,05

ХС ЛПВП 1,25 ± 0,04 1,29 ± 0,04 > 0,05 1,28 ± 0,02 1,25 ± 0,04 > 0,05 > 0,05 > 0,05
ХС ЛПНП 3,25 ± 0,09 3,21 ± 0,09 > 0,05 3,06 ± 0,07 3,07 ± 0,07 > 0,05 > 0,05 > 0,05

Индекс 
атерогенности 3,88 ± 0,17 3,68 ± 0,19 > 0,05 3,20 ± 0,09 3,58 ± 0,19 < 0,001 > 0,05 > 0,05

Примечание: ТГ — триглицериды; ХЛ ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; ХЛ ЛПНП — холестерин 
липопротеинов низкой плотности; р1 — значимость различий показателей липидного спектра основной и контрольной групп при 
включении в исследование; р2 — значимость различий показателей липидного спектра у пациентов основной группы до и после 
обучения; р3 — значимость различий показателей липидного спектра у пациентов контрольной группы до и после обучения; 
р4 — значимость различий показателей липидного спектра основной и контрольной групп через 6 месяцев после обучения.
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После обучения 7 (13,5 %) пациентов основной 
и 2 (4 %) пациента контрольной группы прекратили 
курение, а 7 (13,5 %) пациентов основной и 4 (8 %) 
мужчин контрольной группы уменьшили количе-
ство выкуриваемых сигарет. Через 6 месяцев также 
наблюдалось изменение ИК, наибольшее снижение 
ИК было зарегистрировано в группе пациентов, 
обучившихся по усовершенствованной личностно-
ориентированной методике с 4,69 ± 0,27 пачка/лет 
до 4,20 ± 0,32 пачка/лет (р < 0,001) против 5,28 ± 
0,26 пачка/лет до 5,04 ± 0,29 пачка/лет (р < 0,05) у па-
циентов контрольной группы. В среднем по группе 
степень никотиновой зависимости через 6 месяцев 
после обучения снизилась у пациентов основной 
группы с 5,33 ± 0,19 баллов до 4,83 ± 0,31 баллов 
(р < 0,05), в то время как у пациентов контрольной 
группы изменений в динамике никотиновой зави-
симости выявлено не было (табл. 3).

Анализ направленности стратегий совладаю-
щего поведения позволил выявить следующие 
различия. До обучения по различным программам 
Школы АГ значимых различий в направленности 
стресс-совладающего поведения у курящих па-
циентов в обеих группах выявлено не было. Наи-
более часто использовался копинг, ориентирован-
ный на решение задачи, который составлял 88,76 ± 
1,02 % и 87,30 ± 1,25 % соответственно у пациентов 
основной и контрольной групп, а копинг, ориен-
тированный на эмоции, позволяющий уменьшить 
эмоциональное напряжение, курящие мужчины 
с АГ использовали в 3,7 раза реже (23,31 ± 0,38 % 
и 24,13 ± 0,39 % соответственно).

Через 6 месяцев у пациентов, обучающихся 
по типовой структурированной программе Школы 

АГ, существенных изменений в структуре стресс-
совладающего поведения выявлено не было. У па-
циентов, проходивших оптимизированное обучение 
в Школе АГ по модифицированной программе, вы-
раженность копинга, ориентированного на эмоции, 
выросла с 23,31 ± 0,38 % до 45,17 ± 0,76 % (р < 
0,001), а ориентация копинга на избегание умень-
шилась с 63,91 ± 1,13 % до 49,97 ± 0,93 % (р < 0,001). 
Таким образом, пациенты основной группы нача-
ли применять более широкий диапазон вариантов 
стресс-совладающего поведения, что делает их 
более устойчивыми к различным стрессовым си-
туациям (табл. 4).

Обсуждение
Стрессовая ситуация способствует повыше-

нию АД через патофизиологические механизмы, 
реализующиеся на физиологическом (активация 
симпатоадреналовой системы) и поведенческом 
уровне (через паттерны вредного для здоровья по-
ведения: табакокурение, переедание, злоупотребле-
ние психоактивными веществами). В ситуациях, 
предполагающих повышенные требования к паци-
енту в условиях ограничения ресурсов, по мнению 
Р. Лазаруса, активируются механизмы, направлен-
ные на совладание с трудной жизненной ситуаци-
ей, то есть на ее разрешение, либо уменьшение ее 
негативного воздействия, либо на уменьшение нега-
тивных эмоций, связанных с данным стрессовым 
воздействием. Лазарусом и Фолкманом описаны 
три механизма воздействия стратегий совладаю-
щего поведения на соматическое здоровье: через 
нейроэндокринную систему, через поведение, свя-
занное с укреплением здоровья, и через вредные 

Таблица 3
ДИНАМИКА ИНТЕНСИВНОСТИ ТАБАКОКУРЕНИя У ПАцИЕНТОВ С АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй 

НА ФОНЕ ОБУЧЕНИя В шКОЛАХ АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИИ 
ПО УСОВЕРшЕНСТВОВАННОй И ТИПОВОй ПРОГРАММАМ

Показатели 
табакокурения

Пациенты 
основной 
группы 

до обучения

Пациенты 
контрольной 

группы 
до обучения

p1

Пациенты 
основной 

группы через 
6 месяцев 

после обучения

Пациенты 
контрольной 
группы через 

6 месяцев 
после обучения

p2 р3 р4

Количество 
выкуриваемых 
сигарет в день

5,48 ± 0,24 5,54 ± 0,19 > 0,05 4,56 ± 0,30 5,16 ± 0,23 < 0,001 < 0,05 > 0,05

ИК 4,69 ± 0,27 5,28 ± 0,26 > 0,05 4,20 ± 0,32 5,04 ± 0,29 < 0,001 < 0,05 > 0,05

Степень 
никотиновой 
зависимости

5,33 ± 0,19 5,30 ± 0,17 > 0,05 4,83 ± 0,31 5,18 ± 0,22 < 0,05 > 0,05 > 0,05

Примечание: ИК — индекс курения; р1 — значимость различий показателей табакокурения основной и контрольной групп 
при включении в исследование; p2 — значимость различий показателей табакокурения у пациентов основной группы до и после 
обучения; р3 — значимость различий показателей табакокурения у пациентов контрольной группы до и после обучения; р4 — 
значимость различий показателей табакокурения основной и контрольной групп через 6 месяцев после обучения.
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для здоровья поведенческие привычки. Пассивные 
стратегии стресс-совладающего поведения, преиму-
щественно направленные на регуляцию эмоций, 
сочетаются с патогенными паттернами поведения 
(курением и избыточным питанием) и низкой при-
верженностью лечению [18]. В ряде исследований 
показано, что избегающие стратегии совладания 
связаны с более высоким уровнем ТГ, в то время 
как активные стратегии совладания, направленные 
на разрешение стрессовой ситуации, имеют обрат-
ную зависимость [19].

Механизмы, связывающие психологические 
факторы с повышенным сердечно-сосудистым ри-
ском, включают нездоровый образ жизни (курение, 
вредные для здоровья продукты питания, отсут-
ствие адекватной физической активности) и низкую 
приверженность рекомендациям по модификации 
образа жизни и лечения [6], а также формирование 
определенных типов отношения к болезни, форми-
рующихся на основе характерных механизмов пси-
хологической защиты [20]. Признано, что хрониче-
ский стресс на работе (ненормированный рабочий 
день, частые сверхурочные работы, высокие пси-
хологические требования) увеличивают риск ише-
мической болезни сердца у мужчин в 1,2–1,5 раза, 
а длительные стрессовые ситуации в семье повы-
шают риск развития ишемической болезни сердца 
в 2,7–4,0 раза. Курение в ситуациях стресса высту-

пает как один из вариантов стресс-совладающего 
поведения [6], поэтому информация о других воз-
можных вариантах стресс-совладающего поведе-
ния, получаемая пациентами при обучении по усо-
вершенствованной программе обучения, является 
востребованной и используется, что подтвержда-
ется изменением направленности стратегий со-
владающего поведения. У пациентов, прошедших 
обучение по усовершенствованной программе, по-
вышается частота использования стратегий, ориен-
тированных на регуляцию переживаемых эмоций, 
что приближает прекративших курение пациентов 
с АГ по характеру реагирования в трудных жизнен-
ных ситуациях к некурящим пациентам с АГ.

Можно предположить, что таким образом до-
стигается снижение нервного перенапряжения, ко-
торое является доминирующим типом курительного 
поведения у мужчин с АГ [12], и, следовательно, 
уменьшается необходимость поддержки при нерв-
ном перенапряжении, что позволяет снизить коли-
чество выкуриваемых сигарет или даже полностью 
отказаться от курения при слабой или средней сте-
пени никотиновой зависимости, а также повышает 
приверженность к лечению, в том числе немедика-
ментозному.

Исследование было проведено в соответствии 
с заключением этического комитета и имело огра-
ничение в виде нерандомизированного метода 

Таблица 4
НАПРАВЛЕННОСТь КОПИНГ-СТРАТЕГИй У ПАцИЕНТОВ 
С АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй НА ФОНЕ ОБУЧЕНИя 

В шКОЛАХ АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИИ 
ПО УСОВЕРшЕНСТВОВАННОй И ТИПОВОй ПРОГРАММАМ

Направленность 
копинг-стратегий

Пациенты 
основной 
группы 

до обучения

Пациенты 
контрольной 

группы 
до обучения

p1

Пациенты 
основной 
группы 

через 
6 месяцев 

после 
обучения

Пациенты 
контрольной 

группы 
через 

6 месяцев 
после 

обучения

p2 p3 p4

Копинг, ориенти-
рованный на 
решение задачи

88,76 ± 1,02 87,30 ± 1,25 > 0,05 89,23 ± 1,11 87,60 ± 0,68 > 0,05 > 0,05 > 0,05

Копинг, ориенти-
рованный на 
эмоции

23,31 ± 0,38 24,13 ± 0,39 > 0,05 45,17 ± 0,76 25,22 ± 0,63 < 0,001 > 0,05 < 0,001

Копинг, ориенти-
рованный на 
избегание

63,91 ± 1,13 65,72 ± 1,17 > 0,05 49,97 ± 0,93 63,84 ± 1,21 < 0,001 > 0,05 < 0,001

Примечание: p1 — значимость различий направленности копинг-стратегий пациентов основной и контрольной групп при 
включении в исследование; p2 — значимость различий направленности копинг-стратегий пациентов основной группы до и по-
сле обучения; р3 — значимость различий направленности копинг-стратегий пациентов контрольной группы до и после обуче-
ния; р4 — значимость различий направленности копинг-стратегий пациентов основной и контрольной групп через 6 месяцев 
после обучения.
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разделения групп. Пациенты были уведомлены 
о добровольном участии в любой из предложен-
ных программ терапевтического обучения, а также 
возможности отказаться от любой из форм про-
ведения школы по АГ, что не исключает различия 
групп по степени мотивации. В то же время целью 
исследования было сравнение эффективности про-
грамм терапевтического обучения у групп пациен-
тов, сопоставимых как по соматическому статусу, 
так и по структуре стресс-совладающего поведения. 
Вероятно, проведение терапевтического обучения 
по модифицированной программе будет востребо-
вано и эффективно у определенных групп курящих 
мужчин, но уточнение характеристик этих групп 
осталось за рамками исследования.

Выводы
Включение в программу терапевтического обу-

чения курящих пациентов с АГ модифицированного 
занятия по стрессу и личностно-ориентированной 
модели терапевтического обучения повышает эф-
фективность коррекции модифицируемых факторов 
риска: позволяет поддерживать целевой уровень 
АД, уменьшить интенсивность курения, снизить 
степень никотиновой зависимости и содержание 
ТГ, расширить диапазон используемых вариантов 
стресс-совладающего поведения.
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Резюме
цель исследования — определить влияние стресса в семье и на рабочем месте на риск развития 

(РР) артериальной гипертензии (АГ) в открытой популяции среди женщин 25–64 лет в течение 16 лет. 
Материалы и методы. В рамках программы ВОЗ “MONICA-psychosocial” в 1994 году была обследо-
вана случайная репрезентативная выборка женщин в возрасте 25–64 лет (n = 870, средний возраст — 
45,4 ± 0,4 года) — жительниц одного из районов Новосибирска. Отклик составил 72,5 %. Стресс на рабо-
чем месте был изучен с использованием шкалы Карасека, стресс в семье — при помощи шкалы «Знание 
и отношение к своему здоровью». После исключения лиц с выявленной сердечно-сосудистой патологией 
(АГ, ишемическая болезнь сердца, инсульт) и сахарным диабетом на скрининге в анализ были включены 
560 женщин. В течение 16-летнего периода (1994–2010 годы) в когорте исследовали все впервые воз-
никшие случаи АГ. Кокс-пропорциональная регрессионная модель (Cox-regression) использовалась для 
оценки РР с учетом различного временного интервала. Результаты. Распространенность выраженного 
уровня стресса в семье и на рабочем месте в открытой популяции среди женщин 25–64 лет составила 
20,9 и 31,6 % соответственно. Высокие уровни стресса ассоциированы с низкой самооценкой здоровья, 
высокой частотой жалоб, недостаточной информированностью о методах профилактики. Несмотря на бо-
лее высокую распространенность стресса на работе, в течение 16 лет РР АГ в 1,39 раза выше у жен-
щин со стрессом в семье, в то время как ассоциированный с работой стресс существенно увеличивает 
РР АГ в 1,28 раза. Частота возникновения АГ была выше у замужних женщин, испытывающих стресс 
в семье и на работе, с более высоким уровнем образования, в категории «руководитель» и «физи-
ческий труд». Заключение. Установлена значительная распространенность высоких уровней стресса 
как в семье, так и на рабочем месте, с превалированием его на работе среди женщин 25–64 лет. В то же 
время РР АГ выше при стрессе в семье, чем на работе. РР АГ в течение 16 лет у женщин с выраженным 
уровнем стресса связан с социальным градиентом.

Ключевые слова: стресс в семье, стресс на рабочем месте, риск развития артериальной гипертензии
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Введение
Современные исследования подчеркивают, 

что состояние здоровья и наличие хронических 
заболеваний, в частности сердечно-сосудистых 
заболеваний, обусловлены возрастающим эффек-
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Abstract
objective. To determine the effect of family and job stress on hazard ratio risk (HR) of hypertension (HTN) 

in female population aged 25–64 years over 16 years. design and methods. Within the framework of the WHO 
“MONICA-psychosocial”, in 1994, we examined a random representative sample of women aged 25–64 years 
(n = 870, mean age 45,0 ± 0,4 years) who were residents of one of the districts in Novosibirsk. Response was 
72,5 %. Job-related stress was assessed using the Karasek scale, family-related stress was evaluated by the scale 
“Awareness and attitude towards the health”. Altogether 560 women were included in analysis. Those with 
diagnosed cardiovascular disease (HTN, ischemic heart disease, stroke) and diabetes mellitus were excluded. 
Over the 16-years (1994–2010 years) all cases of new-onset HTN were registered in the cohort. Cox-proportional 
regression model (Cox-regression) was used for the assessment of incidence HR based on a different time 
slot. Results. The prevalence of family- and job-related stress levels in female population aged 25–64 years 
were 20,9 % and 31,6 %, respectively. High stress levels are associated with low self-rated health, with a high 
frequency of complaints, lack of awareness about prevention methods. Despite higher prevalence of job-related 
stress the HR of HTN was 1,39-fold higher in women with family-related stress over 16 years. The job-related 
stress led to a significant 1,28-time fold increase in HR of HTN. The incidence of HTN was higher in married 
women experiencing stress in the family and at work, with higher levels of education, in category “executives” 
and “physical labor”. conclusions. There is a high prevalence of family- and job-related stress levels in female 
population aged 25–64 years, and job-related stress is predominant. At the same time the HR of HTN is higher in 
women with family-related stress compared to those with job-related stress.

Key words: family-related stress, job-related stress, risk of hypertension
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том социального взаимодействия среди населе-
ния. Неблагоприятные взаимоотношения в семье 
(с детьми, супругом) отрицательно сказываются 
на самооценке здоровья и связаны с высокой ча-
стотой репортирования хронических заболеваний 
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[1]. Женщины часто испытывают трудности в со-
хранении баланса между карьерой и семейными 
ценностями, совмещая роли матери, супруги и обя-
занности работника в условиях, где институт семьи 
предполагает приоритет домашних обязанностей. 
В период негативных социально-экономических 
изменений и возрастающей доли женщин, занятых 
на позициях, требующих увеличения рабочего вре-
мени, трудовые обязанности и задания конкурируют 
с семейной жизнью, снижают удовлетворенность 
от выполняемой работы [2]. Современные представ-
ления идентифицируют такой ролевой конфликт, 
как ключевой компонент в развитии соматической 
патологии [3].

Недостаток недавних исследований, посвящен-
ных изучению социальной интеграции в контексте 
взаимодействий в семье и на рабочем месте, — в от-
сутствии классических эпидемиологических подхо-
дов в изучении риска развития (РР) артериальной 
гипертензии (АГ). Изучение стресса на рабочем 
месте и в семье идентифицирует группы, подвер-
женные стрессу, стратифицированные по возрасту, 
полу, профессиональному классу и уровню обра-
зования, и в перспективе способствует выработке 
теоретически обоснованных методов профилактики 
на рабочем месте.

Поэтому целью настоящего исследования бы-
ло установить влияние стресса в семье и на рабо-
чем месте на РР АГ в течение 16 лет среди женщин 
25–64 лет в открытой популяции.

Материалы и методы
В рамках третьего (1994) скрининга програм-

мы ВОЗ «Изучение тенденций контроля сердечно-
сосудистых заболеваний (МОНИКА)» и подпро-
граммы «МОНИКА психосоциальная (MOPSY)» [4] 
нами была обследована случайная репрезентатив-
ная выборка женщин (870 лиц) в возрасте 25–64 лет 
одного из районов Новосибирска (табл. 1). Выборка 
формировалась на основе избирательных списков 
граждан с использованием таблицы случайных чи-
сел. Отклик на исследование составил 72,5 %. Об-

следование проводилось согласно протоколу про-
граммы «MONICA психосоциальная».

Программа психосоциального скринирующего 
обследования включала регистрацию социально-
демографических данных, семейное положение, 
уровень образования и профессию, тестирование 
по психосоциальным методикам.

Уровни стресса на рабочем месте изучали с по-
мощью шкалы Карасека, стресса в семье — с помо-
щью шкалы «Знание и отношение к своему здоро-
вью» [5, 6], предложенными протоколом «MOPSY». 
Оценка каждого вопроса рассчитывалась в баллах 
и суммировалась в общей шкале, которая была раз-
делена на терцили. Таким образом, по выражен-
ности стресс оценивался как низкий, умеренный, 
высокий.

После исключения из исследования всех жен-
щин с выявленной сердечно-сосудистой патоло-
гией (АГ, ишемическая болезнь сердца, инсульт) 
и сахарным диабетом на скрининге в анализ были 
включены 560 женщин из 870 обследованных лиц. 
В течение контрольного периода (1994–2010 годы) 
в когорте были выявлены лица с впервые возникшей 
АГ (обследование, анализ медицинской документа-
ции, свидетельства о смерти). АГ определялась при 
уровне артериального давления ≥ 140/90 мм рт. ст. 
и/или зафиксированном приеме антигипертензив-
ных препаратов (табл. 2).

Валидизация и обработка материала по про-
грамме ВОЗ «MONICA психосоциальная» выпол-
нена в Центре сбора информации MONICA, Хель-
синки (Финляндия). Контроль качества проводил-
ся в центрах контроля качества MONICA: Данди 
(Шотландия), Прага (Чехия), Будапешт (Венгрия). 
Представленные результаты признаны удовлетво-
рительными. Статистический анализ проводился 
с помощью пакета программ SPSS, версия 11,5. 
Кокс-пропорциональная регрессионная модель 
(Cox-regression) использовалась для оценки РР 
с учетом различного временного интервала. Лица 
с развившейся АГ к началу исследования не вклю-
чались в анализ. Для проверки статистической зна-
чимости различий между группами использовался 

Таблица 1
РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ПО ВОЗРАСТНыМ ГРУППАМ ЖЕНщИН, 

ОБСЛЕДОВАННыХ НА СКРИНИНГЕ В 1994 ГОДУ ПО ПРОГРАММЕ ВОЗ “MonicA”

Возрастные группы, годы Абс.  %
25–34 214 24,6
35–44 192 22,1
45–54 231 26,6
55–64 233 26,8
25–64 870 100,0
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критерий хи-квадрат (χ 2). Различия между группами 
считались значимыми при p < 0,05.

Результаты
Распространенность высоких уровней стресса 

в семье в открытой популяции женщин 25–64 лет 
составила 20,9 %. Отмечены тенденции увеличе-
ния частоты стресса в семье в самой младшей (25–
34 лет) и средней (45–54 лет) возрастных группах: 
27,6 и 30,5 % соответственно. (табл. 3).

Распространенность высоких уровней стресса 
на работе составила 31,6 %. Доли женщин с вы-
соким уровнем стресса на работе не различались 
во всех возрастных группах.

При изучении взаимосвязи отдельных показате-
лей стресса в семье и на рабочем месте установлено, 
что 12,8 % женщин с частыми серьезными конфлик-
тами в семье не имеют возможности «расслабиться 
и отдохнуть после обычного рабочего дня», в срав-
нении с 5,1 % лиц без конфликтов (χ 2 = 38,42, df = 12, 
p < 0,001). Более чем у половины женщин, которым 
совсем не нравится или, наоборот, очень нравит-
ся их работа, тяжело болел или умер кто-нибудь 
из близких в течение 12 месяцев (61,1 и 52,2 % со-
ответственно). Для сравнения, среди тех, кто на во-

прос: «Нравится ли Вам ваша работа?» — отвечает 
«средне», доля лиц с «болеющими или умершими 
близкими» — 33,1 % (χ 2 = 36,05, df = 8, p < 0,001). 
Среди женщин с «болеющими или умершими близ-
кими» 50 % отрицают возможность расслабиться 
и отдохнуть после обычного рабочего дня, но 75,8 % 
указывают на постоянный отдых после работы при 
отсутствии указаний на болезнь или смерть близких 
в течение года (χ 2 = 15,12, df = 8, p = 0,057). У жен-
щин с очень высокой ответственностью на работе 
частые серьезные конфликты в семье наблюдаются 
в 40 %; для лиц с низкой или средней ответственно-
стью эта доля составляет 16,7 и 8,8 % соответствен-
но (χ 2 = 26,31, df = 12, p = 0,01). У лиц, сообщающих 
об увеличении ответственности на рабочем месте 
в течение года, работоспособность прямо пропор-
ционально повысилась; женщины с ограниченной 
ответственностью отмечали снижение работоспо-
собности (χ 2 = 24,14, df = 6, p < 0,001).

Была изучена взаимосвязь стресса в семье 
с отношением к своему здоровью и методам кар-
диоваскулярной профилактики. Лица, которым 
«что-нибудь мешает спокойно отдохнуть дома», 
чаще предъявляют жалобы на здоровье, чем те, кто 
может себе позволить отдых, — 92,1 и 82,9 % соот-

Таблица 2
СТРУКТУРА ЗАБОЛЕВАЕМОСТИ АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй В ТЕЧЕНИЕ 16 ЛЕТ 

СРЕДИ ЖЕНщИН 25–64 ЛЕТ СО СТРЕССОМ В СЕМьЕ И НА РАБОЧЕМ МЕСТЕ

Стресс 
в семье АГ Стресс 

на работе АГ

Абс.  % Абс.  % Абс.  % Абс.  %
Да 347 69,1 171 66,5 435 82,2 220 80,3
Нет 155 30,9 86 33,5 894 17,8 54 19,7
Всего 502 100 257 100 529 100 274 100

Примечание: АГ — артериальная гипертензия.

Таблица 3
РАСПРОСТРАНЕННОСТь УРОВНЕй СТРЕССА В СЕМьЕ И НА РАБОЧЕМ МЕСТЕ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ВОЗРАСТНОй ГРУППы В КОГОРТЕ ЖЕНщИН 25–64 ЛЕТ

Возрастная
категория, 

годы

Стресс в семье Стресс на работе

Высокий Высокий Средний Низкий Высокий Средний

Абс.  % Абс.  % Абс.  % Абс.  % Абс.  % Абс.  %

25–34 29 27,6 61 25,2 36 23,2 38 22,8 66 24,6 22 23,4

35–44 18 17,1 60 24,8 34 21,9 42 25,1 57 21,3 22 23,4

45–54 32 30,5 62 25,6 45 29 41 24,6 76 28,4 30 31,9

55–64 26 24,8 59 24,4 40 25,8 46 27,5 69 25,7 20 21,3

25–64 105 100 242 100 155 100 167 100 268 100 94 100

χ 2 = 3,267, df = 6, p > 0,05 χ 2 = 3,025, df = 6, p > 0,05
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ветственно (χ 2 = 7,32, df = 1, p < 0,01). Женщины 
без серьезных конфликтов в семье в течение года 
в 3 раза чаще доверяют мнению врача, в то время 
как лица с частыми серьезными конфликтами в се-
мье больше доверяют своему самочувствию и не- 
обязательно согласятся с мнением врача (χ 2 = 14,61, 
df = 6, p < 0,05). Те, кому мешают спокойно отдо-
хнуть дома, реже доверяют мнению врача, в срав-
нении с лицами со спокойной домашней обстанов-
кой (24 и 38,8 % соответственно) (χ 2 = 9,24, df = 2, 
p = 0,01). При ответе на вопрос: «Если на работе Вы 
почувствовали себя не совсем хорошо, что Вы де-
лаете?» лица с несколькими изменениями в семей-
ном положении за последние 12 месяцев (женился, 
развелся, оставил семью, овдовел, родился ребенок, 
другое) в 2 раза чаще прекращают работу или обра-
щаются к врачу, чем при отсутствии таких измене-
ний (χ 2 = 9,52, df = 4, p < 0,05). Женщины с тяжело 
больными или умершими близкими (в течение 1 го-
да) чаще отмечают высокую возможность заболеть 
серьезной болезнью в течение ближайших 5–10 лет 
(65,4 и 49,6 % соответственно) (χ 2 = 9,96, df = 4, 
p < 0,05) и меньше верят в возможности медицины 
успешно лечить болезни сердца (26,3 и 37,5 % соот-
ветственно) (χ 2 = 18,02, df = 8, p < 0,05), по сравненю 
с теми, кому за последний год не приходилось пере-
живать болезнь или смерть близкого родственника. 
Отмечены следующие тенденции: только 6 % лиц 
с тяжело больными или умершими близкими (в те-
чение 1 года) регулярно проверяют свое здоровье; 
лица с частыми серьезными конфликтами в семье 
в 2 раза чаще не обращаются к врачу даже при по-
явлении сильной боли или неприятного ощущения 
в области сердца, чем без конфликтов (31,4 и 18,8 % 
соответственно, p > 0,05).

В отношении связи стресса на рабочем месте 
с отношением к своему здоровью установлено, что 
среди женщин, предъявляющих жалобы на здоро-
вье, только 46 % лиц отмечают «Мне нравится моя 
работа». Доля лиц с позитивным отношением к сво-
ей работе составляет 68,8 % среди тех, кто не предъ-
являет жалоб на здоровье (χ 2 = 10,85, df = 4, p < 0,05). 
При положительной самооценке здоровья в 3 раза 
реже происходит снижение работоспособности 
в течение года, в сравнении с теми, кто «не совсем 
здоров» и «болен» (12,9 и 36,2 % соответственно) 
(χ 2 = 14,76, df = 3, p < 0,01).

Женщины, у которых произошла смена места 
работы или руководителя, чаще отмечают высокую 
возможность заболеть серьезной болезнью в те-
чение ближайших 5–10 лет (62,3 и 60 % соответ-
ственно), чем лица, сменившие подчиненных или 
конфликтующие с начальством (25 и 47,6 % соответ-
ственно) (χ 2 = 24,38, df = 12, p < 0,05). Лица, чья от-

ветственность на работе понизилась в течение года, 
в 2 раза чаще считают, что в настоящее время нельзя 
успешно лечить болезни сердца, в сравнении с те-
ми, у кого ответственность повысилась (21,4 и 8,9 % 
соответственно) (χ 2 = 19,09, df = 8, p < 0,05). Жен-
щины, оценивающие свою ответственность на ра-
боте как незначительную, и лица с очень высокой 
ответственностью чаще указывают, что никогда 
не испытывали приятных эмоций, связанных с ме-
дицинским обслуживанием, чем лица со средней 
ответственностью (60, 50 и 38 % соответственно) 
(χ 2 = 24,79, df = 12, p < 0,05). В зависимости от на-
личия или отсутствия возможности «расслабиться 
и отдохнуть после обычного рабочего дня в течение 
последних 12 месяцев» сообщают, что хотя бы раз 
испытывали приятные эмоции, связанные с меди-
цинским обслуживанием, — 64,5 и 57,1 % соответ-
ственно (χ 2 = 29,67, df = 16, p < 0,05). С повыше-
нием своей ответственности на работе возрастает 
доля женщин, продолжающих работать в случае 
недомогания или гриппа, с 31,6 до 76 % (χ 2 = 17,88, 
df = 6, p < 0,01). 90 % женщин, чья трудоспособ-
ность в течение последних 12 месяцев значитель-
но понизилась, на вопрос: «Может ли здоровый 
человек Вашего возраста избежать некоторых 
серьезных заболеваний, если заранее принял бы 
предупредительные меры?» выбирают ответ «безу-
словно может». Среди лиц с неизменившейся или 
повысившейся трудоспособностью такой же от-
вет дают 56 и 71,7 % респондентов соответственно 
(χ 2 = 16,63, df = 6, p < 0,05).

Была изучена взаимосвязь стресса в семье и на 
рабочем месте с социальными характеристиками 
женщин с развившейся АГ.

Структура семейного положения в когорте жен-
щин с АГ, испытывающих стресс в семье, оказалась 
следующей: никогда не была замужем — 4,7 %; 
замужем — 78,9 %; разведена — 9,4 %; вдова — 
7,0 %. Для лиц со стрессом на работе структура 
схожая: никогда не была замужем — 5,5 %; заму-
жем — 76,8 %; разведена — 10,9 %; вдова — 6,8 %. 
Наблюдались тенденции в увеличении частоты раз-
вития АГ в группе замужних женщин с высоким 
уровнем стресса в семье и на работе в сравнении 
с незамужними, разведенными и вдовами с высо-
ким уровнем стресса.

Структура уровня образования лиц с АГ и 
стрессом в семье составила: высшее образование —  
28,6 %; незаконченное высшее/средне-специаль-
ное — 36,9 %; среднее — 19,6 %; начальное об-
разование — 14,9 %. АГ развивалась чаще у лиц 
с высшим и средним образованием и стрессом 
в семье, в сравнении с лицами с начальным обра-
зованием (χ 2 = 5,63, df = 1, p < 0,05; χ 2 = 4.01, df = 1, 
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p < 0,05 для высшего и среднего образования соот-
ветственно) и без стресса (χ 2 = 5,45, df = 1, p < 0,05; 
χ 2 = 4,39, df = 1, p < 0,05 для высшего и среднего 
образования соответственно).

Структура уровня образования лиц с АГ и стрес-
сом на работе составила: высшее образование — 
28,9 %; незаконченное высшее/средне-специ-
альное — 33,5 %; среднее — 20,2 %; начальное об-
разование — 17,4 %. Женщины, испытывающие 
стресс на работе, имели более высокую частоту АГ 
в группах с высшим, средне-специальным и сред-
ним образованием в сравнении с лицами с началь-
ным образованием (p для всех групп < 0,05). Распре-
деление по профессиональному статусу в группах 
женщин со стрессом в семье и АГ представлено 
следующим образом: 0,6 % — руководители выс-
шего звена; 6,7 % — руководители среднего зве-
на; 8,5 % — руководители; 18,3 % — инженерно-
технические работники; 1,2 % — рабочие тяжелого 
физического труда; 14,6 % — рабочие среднего фи-
зического труда; 18,3 % — рабочие легкого физиче-
ского труда; 0,6 % — учащиеся; 22,0 % — пенсио-
неры; 9,1 % — военнослужащие. В отношении про-
фессиональных групп определена высокая частота 
АГ в категории «руководитель» (χ 2 = 3,55, df = 1, 
p = 0,06) и «физический труд» (χ 2 = 8,14, df = 1, 
p < 0,01), испытывающих стресс в семье, в сравне-
нии с пенсионерами со стрессом и без стресса.

Распределение по профессиональному стату-
су в группах женщин со стрессом на работе и АГ 
представлено следующим образом: 0,5 % — руко-
водители высшего звена; 6,7 % — руководители 
среднего звена; 11,5 % — руководители; 18,2 % — 
инженерно-технические работники; 0,5 % — рабо-
чие тяжелого физического труда; 14,8 % — рабочие 
среднего физического труда; 16,7 % — рабочие 
легкого физического труда; 1,0 % — учащиеся; 
22,0 % — пенсионеры; 8,1 % — военнослужащие. 
В отношении профессиональных групп определе-
но, что работницы физического труда и со стрес-
сом на работе имели более высокую частоту АГ 
в сравнении с пенсионерами со стрессом (χ 2 = 5,47, 
df = 1, p < 0,05).

В течение 16 лет (1994–2010 годы) среди 
женщин со стрессом в семье РР АГ в 1,39 раза 
выше, в сравнении с лицами без стресса (95,0 % 
доверительный интервал 1,08–1,78; p = 0,01). РР 
АГ у женщин со стрессом на работе в течение 
16 лет в 1,28 раза выше, чем у лиц без стрес-
са (95,0 % доверительный интервал 1,02–1,60; 
p < 0,05) (рис.).

Обсуждение
Установлено, что распространенность высоких 

уровней стресса в семье в открытой популяции сре-
ди женщин работоспособного возраста составляет 

Рисунок. Риск развития артериальной гипертензии среди женщин, 
испытывающих стресс на рабочем месте и в семье в открытой популяции 

25–64 лет в течение 16 лет
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20,9 %. Тенденции увеличения частоты стресса от-
мечены в младшей и средней возрастных группах. 
Современные представления указывают на множе-
ственность стрессоров семейного уровня и их эк-
вивалентность в отношении психологических и со-
матических последствий. По оценкам зарубежных 
исследователей частота семейных конфликтов со-
ставляет 11 %; неполные семьи, для которых харак-
терна психологическая травма, встречаются в 24 % 
эпидемиологических выборок [7]. По данным На-
ционального исследования стресса в Австралии 
сообщаемый стресс в 45 % случаев ассоциирован 
с семейными причинами, преимущественно в мо-
лодой (18–25 лет) и средневозрастной группах (36–
45 и 46–55 лет), где эта связь достигает 55 % [8].

Полученные результаты показывают, что каж-
дая третья женщина, проживающая в мегаполисе 
в условиях Западной Сибири, испытывает стресс 
на рабочем месте. Согласно данным Центра иссле-
дования здоровья трудящихся в США, в 2013 го-
ду 23 % женщин указывали на наличие высокого 
и очень высокого стресса на рабочем месте [9]. 
Наиболее высокие уровни стресса на рабочем ме-
сте отмечены в развивающихся странах Восточной 
Европы, а наиболее низкие — в Британии и Нидер-
ландах [10, 11].

При изучении взаимосвязей стресса в семье 
и на рабочем месте отмечен отчетливый конфликт 
«семья–карьера». При наличии семейных стрес-
соров: конфликты в семье, наличие больных или 
недавно умерших близких, отсутствие возможно-
сти расслабиться после рабочего дня, женщины 
демонстрируют более высокие уровни ответствен-
ности на рабочем месте, рост работоспособности, 
большую лояльность или, наоборот, утрату инте-
реса к своей работе. Эти результаты согласуются 
с недавними исследованиями, в которых высокие 
требования, напряжение и нагрузка на работе, а так-
же более молодой возраст — это наиболее сильные 
предикторы конфликта «карьера–семья» у женщин. 
Утрата родительской, супружеской и других видов 
социальной поддержки в семье только усугубляет 
этот патологический паттерн [2].

Определено, что семейные стрессоры ассоции-
рованы с более высокой частотой жалоб на здоровье; 
такие лица чаще отмечают высокую возможность 
заболеть серьезной болезнью в течение 5–10 лет, ре-
же проверяют свое здоровье на регулярной основе, 
даже при сильной боли в области сердца, и больше 
доверяют своему самочувствию, чем мнению врача. 
Очевидно, что семейные конфликты и недополуча-
емая поддержка в семье ассоциированы с плохим 
здоровьем и недостаточной информированностью 
об использовании медицинских ресурсов. Эти на-

блюдения получены и в других странах [12]. По на-
шим данным, женщины в условиях изменяющегося 
на протяжении года семейного положения (женился, 
развелся, оставил семью, овдовел, родился ребенок, 
другое) в 2 раза чаще прекращают работу в случае 
недомогания и обращаются к врачу. Полученные 
данные подтверждаются результатами недавних 
зарубежных исследований, в которых негативные 
изменения в семейном положении (чаще это распад 
семьи и роль матерей-одиночек) связаны с неблаго-
приятными последствиями для физического и пси-
хического здоровья [13, 14]. Необходимо отметить, 
что в структуре изучаемой нами женской популяции 
более 70 % — это замужние женщины, и с учетом 
сообщаемых семейных стрессоров это наиболее 
уязвимая и целевая группа для улучшения информи-
рованности и применения превентивных программ. 
Следует также признать, что негативное влияние 
стресса и ролевого конфликта «семья–карьера» 
на здоровье может в значительной мере опосре-
доваться удовлетворением от материнской заботы 
у женщин [15].

При изучении связи стресса на рабочем месте 
с отношением к своему здоровью определили зна-
чимое снижение работоспособности и лояльности 
к работе при ухудшении самооценки и наличии 
жалоб на здоровье. Лица, у которых произошла 
смена места работы или руководителя, чаще от-
мечают возможность заболеть в течение 5–10 лет. 
Лица с высокой ответственностью на работе реже 
испытывали приятные эмоции при медицинском 
обслуживании. Вероятно, в связи с этим они ча-
ще остаются на работе в случае недомогания или 
гриппа. Недостаточная обращаемость за медицин-
ской помощью при высокой оценке риска заболеть 
демонстрирует низкую информированность о здо-
ровье и методах профилактики. При этом 90 % 
женщин осознают, что недостаточно используют 
ресурсы здравоохранения для профилактики се-
рьезных заболеваний, только в условиях снижения 
трудоспособности и, соответственно, появлении 
жалоб на здоровье. Жалобы на здоровье и недомо-
гание на работе часто ассоциированы с высокими 
уровнями стресса у женщин на производстве [16]. 
Вместе с тем недостаточная забота о своем здоровье 
и низкая информированность в условиях напряжен-
ного труда ассоциированы с неблагоприятным сти-
лем жизни и кардиоваскулярными факторами риска 
[17] и могут выступать одним из патогенетических 
путей ухудшения здоровья и развития сердечно-
сосудистых заболеваний.

В более ранних публикациях мы указывали 
на низкий уровень информированности и оцен-
ки здоровья среди женского и мужского населе-



190

Оригинальная статья / Original article

24(2) / 2018 24(2) / 2018

ния, что особенно очевидно в период социально-
экономической напряженности [5]. В условиях вы-
соких уровней стресса в семье и на рабочем месте 
этот неблагоприятный тренд еще более усилен.

Стресс в семье значимо увеличивает РР АГ 
в открытой популяции среди женщин 25–64 лет 
в течение длительного периода наблюдения — 
16 лет. Это согласуется с данными других иссле-
дователей, согласно которым низкая сплоченность 
в семье и преодоление семейных проблем ассо-
циированы с повышением артериального давле-
ния [18, 19]. Вероятно, с этим связаны тенденции 
в увеличении частоты АГ среди замужних женщин 
со стрессом в семье в сравнении с разведенными 
и вдовыми. Недавнее исследование супружеских 
пар показало, что повышенные требования к су-
пругу/партнеру реализуют свой эффект на арте-
риальное давление только в условиях высоких 
уровней стресса, и этот эффект может носить про-
тективный характер [20]. Становится понятным, 
что влияние отдельных стрессоров в условиях се-
мейного стресса следует интерпретировать с осто-
рожностью, с учетом возраста, пола и исследуемой 
популяции. Установлено, что АГ развивалась чаще 
у лиц с высшим и средним образованием и стрес-
сом в семье, чем при начальном образовании. На-
личие стресса в семье нивелирует протективный 
эффект образования в отношении кардиоваску-
лярного здоровья, что характерно и для других 
психосоциальных факторов [21]. Значимо высокая 
частота развития АГ наблюдалась в категории «ру-
ководитель» и «физический труд». Исследования 
последних лет показывают, что наличие властных 
полномочий (как атрибут статуса руководителя) 
подвергают женщин межличностным стрессорам 
и подрывают их преимущества для здоровья [22]. 
Распространенность модифицируемых факторов 
кардиоваскулярного риска в категории физиче-
ского труда в сочетании со стрессом определяет 
высокую частоту АГ в этом классе [23].

В нашем исследовании ассоциированный с ра-
ботой стресс на четверть увеличивает РР АГ среди 
женщин в общей популяции. Связь стресса на рабо-
те с АГ была также продемонстрирована на основе 
других исследований [24, 25], но только в исследо-
вании Belgian Job Stress Study стресс на рабочем 
месте сопровождался увеличением артериального 
давления у женщин [26]. Женщины, испытывающие 
стресс на работе, характеризовались большей часто-
той АГ в группах с высшим, средне-специальным 
и средним образованием в сравнении с начальным. 
Эти данные согласуются с результатами недавнего 
исследования, в котором психологический дис-
баланс в доступности ресурсов на рабочем месте 

обостряет связь стресса с тревогой только у лиц 
с высоким социально-экономическим статусом [27]. 
Полученные нами данные указывают на высокую 
частоту АГ в классе «физического труда» и стрес-
сом на работе, а также большую пропорцию жен-
щин, которые не могут расслабиться после рабочего 
дня, им что-то мешает отдохнуть в семье. В про-
спективных исследованиях доказано, что незавер-
шенное восстановление после работы — это преди-
ктор высокого риска кардиоваскулярной смертности 
среди работников физического труда [28].

Выводы
Установлена значительная распространенность 

высоких уровней стресса, как в семье (20,9 %), так 
и на рабочем месте (31,6 %), с превалированием 
его на работе в открытой популяции среди женщин 
25–64 лет.

Показано, что в открытой популяции среди жен-
щин 25–64 лет высокие уровни стресса ассоцииро-
ваны с низкой самооценкой здоровья, высокой ча-
стотой жалоб, недостаточной информированностью 
о методах профилактики.

Определено, что частота развития АГ выше 
среди замужних женщин, испытывающих стресс 
в семье и на работе (78,9 и 76,8 % соответственно), 
с более высоким уровнем образования, в катего-
рии «руководитель» (15,8 и 18,7 % соответствен-
но) и «физический труд» (34,1 и 32 % соответст- 
венно).

Выявлено, что в открытой популяции среди 
женщин 25–64 лет РР АГ выше при стрессе в семье 
(в 1,39 раза), чем на работе (в 1,28 раза), несмо-
тря на превалирование высоких уровней стресса 
на работе. Это указывает на развитие дисбалан-
са «семья–карьера» в открытой популяции среди 
женщин 25–64 лет. Этому способствуют высокая 
частота и тесная взаимосвязь стрессоров в условиях 
социально-экономической напряженности.
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Резюме
цель исследования — анализ распространенности повышенного артериального давления (АД) у де-

тей школьного возраста (7–17 лет) Санкт-Петербурга по данным электронных протоколов аппаратно-
программного комплекса диспансерного осмотра (АКДО) в 2009–2013 годах. Материалы и методы. 
Проведен сбор данных электронных протоколов АКДО 4618 детей (47,8 % мальчиков) от 7 до 17 лет 
за период с 2009 по 2013 годов. Возраст мальчиков составил 12,81 ± 0,05 года; Me = 13,2 года, девочек — 
12,95 ± 0,05 года; Me = 13,3 года. Ввод данных и определение процентилей роста, артериального давления 
осуществлялись с применением математического обеспечения. Выделены градации систолического АД 
(САД) и диастолического АД (ДАД): высокое нормальное, артериальная гипертензия (АГ) 1-й степени 
и АГ 2-й степени. Результаты. У 10,3 % детей школьного возраста выявлено высокое нормальное АД, 
у 8,7 % — АГ 1-й степени, у 1 % — АГ 2-й степени. В структуре распределения детей по градациям АД 
между мальчиками и девочками различий не выявлено. Доля мальчиков с более высокими градациями 
АД статистически значимо повышалась с увеличением возраста детей. У девочек статистически значи-
мой связи между возрастом и градациями АД не отмечено. Распространенность повышенного САД со-
ставила 12,7 %. Доля детей с высоким нормальным САД была 6,1 %; САД, соответствующее 1-й степени 
АГ, — 5,9 %; САД, соответствующее 2-й степени, — 0,7 %. Доля случаев с более высокими градациями 
САД больше как в общей выборке, так у мальчиков и у девочек. Только у мальчиков наблюдалось увели-
чение частоты встречаемости систолической АГ в старшем возрасте. Распространенность повышенного 
ДАД — 12,4 % (высокое нормальное ДАД — 7,5 %; ДАД, соответствующее 1-й степени АГ, — 4,5 %; ДАД, 
соответствующее 2-й степени, — 0,4 %). Градации ДАД не коррелировали с возрастом детей. Заключе‑
ние. У 20 % детей школьного возраста (у мальчиков — 19,4 %, у девочек — 20,6 %) выявлено повышенное 
АД. Учет трендов распространенности АГ у детей позволит оптимизировать медико-организационные 
подходы к лечебно-профилактическим мероприятиям.
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Abstract
objective. The aim of this study was to determine the age- and gender-stratified prevalence and structure 

of high blood pressure (BP) among school-age children (7–17 years) in St Petersburg based on the electronic 
protocols of the regular preventive medical examination in 2009–2013 years. design and methods. We collected 
the data from the regular preventive medical examination electronic protocols of 4618 children aged from 7 to 
17 years old for the period from 2009 to 2013. The mean age of males (52,2 %) was 12,81 ± 0,05 years; Me = 
13,2 years, the age of females (47,8 %) was 12,95 ± 0,05; Me = 13,3 years. Data entry and assessment of height, 
BP percentiles were carried out using mathematical software. Gradations of systolic BP (SBP) and diastolic 
BP (DBP) were the following: high normal BP, stage 1 hypertension (HTN) and stage 2 HTN. Results. High 
normal BP was detected in 10,3 % of school-age children, 8,7 % had stage 1 HTN, 1 % had stage 2 HTN. No 
significant differences in the HTN distribution were found between males and females. The proportion of males 
with higher BP increased significantly with increasing age of children. There was no significant relationship 
between age and BP gradation in females. The prevalence of elevated SBP was 12,7 %. High normal SBP was 
found in 6,1 % children, stage 1 HTN by SBP — in 5,9 %, stage 2 HTN by SBP — in 0,7 %. The rate of higher 
SBP was greater in the total sample, and in both boys and girls. The systolic hypertension was found only in 
older boys. The prevalence of increased DBP was 12,4 % (high normal DBP was found in 7,5 %, stage 1 HTN 
by DBP — in 4,5 %, stage 2 HTN by DBP — in 0,4 %). The DBP gradations did not correlate with the children’s 
age. conclusions. The elevated BP was detected in 20 % of school-age children (among males — in 19,4 %, in 
females — 20,6 %). The understanding of trends in the HTN prevalence in children will allow optimization of 
medical and organization approaches to treatment and prevention.

Key words: high blood pressure, hypertension prevalence, school-aged children, St Petersburg
For citation: Kuprienko NB, Smirnova NN. Prevalence of high blood pressure among school-aged children in St Petersburg city 

based on the electronic database of the regular preventive medical examination. Arterial’naya Gipertenziya = Arterial Hypertension. 
2018;24(2):193–205. doi:10.18705/1607-419X-2018-24-2-193-205
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Введение
Изучение эпидемиологии артериальной ги-

пертензии (АГ) у детей остается на сегодняшний 
день актуальной задачей для научного сообщества. 
Это связано как с отслеживанием вектора распро-
страненности АГ, прогнозированием сердечно-
сосудистой заболеваемости взрослого населения 
в обозримом будущем, так и с оценкой эффектив-
ности и планированием профилактических мер 
в борьбе с модифицируемыми факторами риска 
сердечно-сосудистых заболеваний, начиная с дет-
ского возраста. Метаанализ исследований 50 когорт 
с 1970 по 2006 годы убедительно продемонстри-
ровал связь уровня артериального давления (АД) 
в детстве и в последующей жизни, ассоциация более 
выражена для систолического АД (САД) [1].

Распространенность АГ среди детей и подрост-
ков варьируют в диапазоне от 1–5 до 21 % в зави-
симости от избранных критериев, возраста, пола, 
расы, региона [2–5]. В последние годы значительно 
возросло число публикаций о распространенности 
гипертензии и предгипертензии в разных странах 
мира (США, Индия, Китай, Конго и других). Часто-
та предгипертензии у детей в разных регионах ва-
рьирует от 9,4 до 20,7 % [6–8]. В Санкт-Петербурге 
изучение распределения показателей АД у детей 
и подростков было проведено в 1984, 1997 (у детей 
Северо-Запада России), 2005 годах [9]. В 1997 году 
распространенность повышенного АД у подростков 
15–17 лет Санкт-Петербурга составила 33 % [10].

Представляет интерес также изменение рас-
пространенности АГ во временном аспекте. Так, 
анализ базы данных NHES и NHANES (США) 
с 1963 по 2002 годы детей 8–17 лет показал [11], 
что среди американских детей и подростков с конца 
1980-х годов распространенность повышенного АД 
повышалась после длительного периода снижения. 
При этом рост числа детей с повышенным АД отста-
вал от увеличения распространенности ожирения 
примерно на 10 лет. К 2008 году сохраняется тренд 
на увеличение распространенности АГ у детей [12]. 
Проведенное исследование в России (город Челя-
бинск) детей 3–17 лет в период с 1992 по 2010 го-
ды [13] выявило изменение возрастной структуры 
АГ. У мальчиков и девочек дошкольного возраста 
увеличилась распространенность АГ в 2010 году 
по сравнению с 1999 годом. У детей старше 8 лет 
отмечалась обратная тенденция. Среди подростков 
города Иркутска удельный вес болезней, связан-
ных с повышенным АД, возрос с 18,1 % в 2000 го-
ду до 27,6 % в 2009 году [14]. В другом исследо-
вании при обследовании подростков 14–17 лет 
Новосибирска показано, что с 1989 по 2003 годы 
частота АГ снизилась с 23 до 13 % у мальчиков 

и с 20 до 7 % у девочек, но частота избыточной мас-
сы тела к 2003 году увеличилась [15]. В среднем 
распространенность АГ среди подростков Ново-
сибирска с 1989 по 2009 год составила 14 % у маль-
чиков и 10 % у девочек 14–17 лет [16]. В Сургуте 
из 10322 детей 7–17 лет распространенность АГ 
составила 5,11 % с возрастанием к старшему школь-
ному возрасту, в основном у девочек-подростков. 
В структуре преобладала лабильная форма АГ 
(63 %), эссенциальная АГ встречалась в 22 %, сим-
птоматическая — в 15 % [17]. В последние годы 
наблюдается отчетливый рост эссенциальной АГ 
у детей старшего школьного возраста (Екатерин-
бург) [18]. В Смоленске и Смоленской области 
из 8996 детей от 7 до 17 лет с 2002 по 2006 годы 
выявлено высокое нормальное давление у 6 % об-
следованных, а АГ — у 7 %. В динамике отмечен 
рост распространенности этих состояний среди 
детей начальной школы и мальчиков-подростков 
[19]. В целом масштаб анализа распространенности 
АГ среди российских детей невелик, и, по данным 
доступных нам источников, исследования прово-
дились по большей части в восточных регионах 
России. Не вызывает сомнений актуальность изу-
чения эпидемиологии повышенного АД у детей, ее 
мониторинга в разные временные периоды и в раз-
ных регионах.

целью нашего исследования является ана-
лиз распространенности повышенного АД у детей 
школьного возраста (7–17 лет) Санкт-Петербурга 
по данным электронных протоколов аппаратно-
программного комплекса диспансерного осмотра 
(АКДО) в 2009–2013 годах.

Материалы и методы
Изучение распространенности повышенного 

АД у детей проводилось в рамках государственно-
го задания по теме: «Изучение распространенности 
компонентов метаболического синдрома среди де-
тей и подростков» научно-исследовательской лабо-
ратории диагностики и лечения патологии детско-
го возраста института перинатологии и педиатрии 
ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава 
России. Аннотация исследования, текст информи-
рованного согласия рассмотрены этическим коми-
тетом ФГБУ «ФЦСКЭ им. В. А. Алмазова» Мин-
здравсоцразвития России (название ФГБУ «НМИЦ 
им. В. А. Алмазова» Минздрава России на момент 
рассмотрения).

Проведен сбор данных электронных протоколов 
АКДО в СПб ГБУЗ «Детская поликлиника № 30», 
детском поликлиническом отделении № 4 СПб 
ГБУЗ «Детская поликлиника № 30» и детском по-
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ликлиническом отделении № 77 СПб ГБУЗ «Го-
родская поликлиника № 111» Приморского района 
Санкт-Петербурга. Измерение роста и АД проводи-
лось медицинскими сестрами (по одной в каждой 
поликлинике) в соответствии с протоколом АКДО 
в специально оборудованном кабинете поликлиник. 
АД измерялось стандартным сфигмоманометром на 
правой руке в положении сидя несколько раз, по-
сле отдыха. В анализ включены данные 4618 детей 
(47,8 % мальчиков) от 7 до 17 лет, прошедших про-
филактический осмотр за период с 2009 по 2013 го-
ды. Повторные исследования одного и того же ре-
бенка в разные годы (80 человек) были исключены. 
Данные вводились автоматически из предоставлен-
ных заключений АКДО в электронном виде (матема-
тическое обеспечение — научно-исследовательская 
лаборатория математического моделирования ФГБУ 
«НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России). 
В анализ были включены: возраст (на дату обсле-
дования), пол, рост, систолическое АД (САД) и диа-
столическое АД (ДАД). Возраст, рассчитанный 
на дату осмотра, округлен до полных лет по стан-
дарту СТ СЭВ 543–77 [20].

Затем к базе данных были присоединены про-
центильные таблицы роста и АД, приведенные 
в Национальных рекомендациях по диагностике, 
лечению и профилактике артериальной гипертен-
зии у детей и подростков (второй пересмотр) [2]. 
Автоматически по центильным таблицам определен 
процентиль роста, САД и ДАД. Значения между от-
резными точками для процентилей роста мы обозна-
чили номером коридора: 1 — менее 5-го проценти-
ля, 2 — ≥ 5-го и < 10-го процентилей, 3 — ≥ 10-го и  
< 25 го процентилей, 4 — ≥ 25-го и < 50-го про-
центилей, 5 — ≥ 50-го и < 75-го процентилей, 6 —  
≥ 75-го и < 90-го процентилей, 7 — ≥ 90-го и < 95-го 
процентилей, 8 — ≥ 95-го процентиля. Выделены 
градации АД: «нормальное» САД и ДАД (< 90-го 
процентиля), высокое нормальное САД и ДАД  
(≥ 90-го и < 95-го процентиля), АГ 1-й степени  
(≥ значения 95-го процентиля и < 99-го проценти-
ля +5 мм рт. ст.) и 2-й степени (≥ 99-го процентиля 
+5 мм рт. ст.) по САД и ДАД в соответствии с На-

циональными рекомендациями по диагностике, 
лечению и профилактике артериальной гипертен-
зии у детей и подростков (второй пересмотр) [2]. 
В группе с «нормальным» САД и ДАД объединены 
дети как с нормальным, так и пониженным давле-
нием (менее 10-го процентиля), так как в задачу 
данного исследования не входило изучение рас-
пространенности пониженного АД среди детей 
и подростков.

Статистический анализ данных проводил-
ся c использованием программной системы 
STATISTICA for Windows (версия 6.0). Сравне-
ние частот показателей выполнялось с помощью 
χ 2-теста и коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена (rs). Для оценки различий по уровню 
количественных признаков (для возраста в вы-
борках мальчиков и девочек) применялся U-тест 
Манна–Уитни. Проверка значимости различий 
между средними величинами роста, АД у мальчи-
ков и девочек проводилась с использованием фак-
торного дисперсионного анализа (ANOVA). Кри-
терием статистической значимости полученных 
результатов считали общепринятую в медицине 
величину р < 0,05. Проведен анализ распределений 
показателей. Для проверки формы распределения 
для всех анализируемых показателей был приме-
нен тест Колмогорова–Смирнова. Практически 
все распределения оказались ненормальными, что 
представлено в таблице 1. При описании статисти-
ческих характеристик показателей использовались 
среднее арифметическое (М), ошибка среднего 
арифметического (m), медиана (Ме), 25-й и 75-й 
процентили.

Возраст мальчиков (12,81 ± 0,05 года; Me = 
13,2 года; Q25 = 12,71 года; Q75 = 12,91 года) и де-
вочек (12,95 ± 0,05 года; Me = 13,3 года; Q25 = 
12,85 года; Q75 = 13,05 года) в среднем существенно 
не различался (t = 2,00; p = 0,045; U-тест: z = 1,85; 
p = 0,064), однако выявлено значимое различие 
в распределении по возрасту (χ 2 = 19,98; р = 0,031). 
Это обстоятельство явилось основанием для про-
ведения дальнейшего анализа раздельно в группах 
мальчиков и девочек.

Таблица 1
РЕЗУЛьТАТы ПРОВЕРКИ НОРМАЛьНОСТИ РАСПРЕДЕЛЕНИя ИССЛЕДУЕМыХ ПОКАЗАТЕЛЕй 

(n = 4618)

Показатель М ± m Ме d
Возраст, годы 12,88 ± 0,04 13,30 0,10*
Рост, см 156, 87 ± 0,21 159,00 0,06*
САД, мм рт. ст. 110,95 ± 0,18 111,00 0,05*
ДАД, мм рт. ст. 67,80 ± 0,13 67,00 0,06*

Примечание: * — различия функции распределения статистически значимы (р ˂ 0,01); d — критерий Колмогорова–
Смирнова.
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Результаты
Распространенность повышенного САД (во всех 

возрастных группах суммарно) составила 12,7 % 
(у мальчиков — 12,5 %, у девочек — 12,9 %). Рас-
пространенность повышенного ДАД — 12,4 % 
(у мальчиков — 11,7 %, у девочек — 13,1 %). Рас-
пределение детей по градациям САД и ДАД в об-
щей выборке, у мальчиков и у девочек представлено 
на рисунке 1.

В соответствии с Национальными рекоменда-
циями по диагностике, лечению и профилактике 
артериальной гипертензии у детей и подростков 
(второй пересмотр) [2], степень повышения АД диа-
гностируется по уровню САД и/или ДАД, степень 
АГ устанавливается на основании более выражен-
ного нарушения. Исходя из этих критериев, общая 
распространенность повышенного АД составила 
20,0 % (у мальчиков — 19,4 %, у девочек — 20,6 %). 
Распределение детей по градациям АГ представлено 
на рисунке 2. Распределение мальчиков и девочек 
в группах АГ не различалось (χ 2 = 4,00; р = 0,289). 
Распределение детей по повышению САД и/или 
ДАД в общей выборке у мальчиков и у девочек 
представлено в таблице 2.

Анализ частотного распределения детей по по-
вышению САД и/или ДАД выявил высокую сте-
пень соответствия между градациями повышения 
САД и ДАД (χ 2 = 713,00 (р ˂ 0,0001); rs = 0,34 
(р ˂ 0,0001)). При этом доля случаев с более высо-
кими градациями САД больше как в общей выборке 
(9,4 % по САД против 8,2 % по ДАД), так и у маль-
чиков (9,4 % по САД против 7,7 % по ДАД), и у де-
вочек (9,4 % по САД против 8,6 % по ДАД). Между 
мальчиками и девочками статистически значимого 
различия в преобладании более высоких градаций 
САД не отмечено (χ 2 = 1,12; р = 0,291).

В градациях АД и в абсолютных значениях АД 
и у мальчиков, и у девочек имеются положительные 
корреляции: у мальчиков между градациями САД 
и ДАД: rs = 0,32; р ˂ 0,001, между показателями 
САД и ДАД: rs = 0,58; р ˂ 0,001, χ 2 = 274,0 (р = 0), 
rs = 0,32 (р = 0); у девочек между градациям САД 
и ДАД: rs = 0,35; р ˂ 0,001, между показателями 
САД и ДАД: rs = 0,62; р ˂ 0,001, χ 2 = 481,7 (р = 0), 
rs = 0,35 (р = 0).

Анализ распределения детей в общей группе 
по центильным коридорам роста по группам АГ по-
казал увеличение количества детей с большими зна-
чениями коридора роста у детей с большей степе-

Таблица 2
РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ДЕТЕй С ВыСОКИМ НОРМАЛьНыМ 

АРТЕРИАЛьНыМ ДАВЛЕНИЕМ И АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй ПО СИСТОЛИЧЕКОМУ 
И ДИАСТОЛИЧЕСКОМУ АРТЕРИАЛьНОМУ ДАВЛЕНИЮ

Характеристика ДАД
Характеристика САД

ns ↑ns АГs 1‑й ст. АГs 2-й ст.
Все дети, n = 4618 4031 (87,3 %) 282 (6,1 %) 274 (5,9 %) 31 (0,7 %)

Nd 4044 (87,6 %) 3694 (80,0 %) 196 (4,2 %) 147 (3,2 %) 7 (0,2 %)
↑Nd 347 (7,5 %) 225 (4,9 %) 54 (1,2 %) 63 (1,4 %) 5 (0,1 %)
АГd 1 ст. 210 (4,5 %) 104 (2,3 %) 32 (0,7 %) 58 (1,3 %) 16 (0,3 %)
АГd 2 ст. 17 (0,4 %) 8 (0,2 %) 0 6 (0,1 %) 3 (0,1 %)

Мальчики, n = 2208 1932 (87,5 %) 126 (5,7 %) 140 (6,4 %) 10 (0,5 %)
Nd 1951 (88,4 %) 1781 (80,7 %) 86 (3,9 %) 81 (3,7 %) 3 (0,1 %)
↑Nd 158 (7,2 %) 101 (4,6 %) 24 (1,1 %) 31 (1,4 %) 2 (0,1 %)
АГd 1 ст. 91 (4,1 %) 44 (2,0 %) 16 (0,7 %) 26 (1,2 %) 5 (0,2 %)
АГd 2 ст. 8 (0,4 %) 6 (0,3 %) 0 2 (0,1 %) 0

Девочки, n = 2410 2099 (87,1 %) 156 (6,5 %) 134 (5,6 %) 21 (0,9 %)
Nd 2093 (86,8 %) 1913 (79,4 %) 110 (4,6 %) 66 (2,7 %) 4 (0,2 %)
↑Nd 189 (7,8 %) 124 (5,1 %) 30 (1,2 %) 32 (1,3 %) 3 (0,1 %)
АГd 1 ст. 119 (4,9 %) 60 (2,5 %) 16 (0,7 %) 32 (1,3 %) 11 (0,5 %)
АГd 2 ст. 9 (0,4 %) 2 (0,1 %) 0 4 (0,2 %) 3 (0,1 %)

Примечание: ДАД — диастолическое артериальное давление; САД — систолическое артериальное давление; АГ — арте-
риальная гипертензия; Ns — систолическое артериальное давление < 90-го процентиля; ↑Ns — высокое нормальное систоличе-
ское артериальное давление; АГs 1-й ст. — систолическое артериальное давление, соответствующее 1-й степени артериальной 
гипертензии; АГs 2-й ст. — систолическое артериальное давление, соответствующее 2-й степени артериальной гипертензии; 
Nd — диастолическое артериальное давление < 90-го процентиля; ↑Nd — высокое нормальное диастолическое артериальное 
давление; АГd 1-й ст. — диастолическое артериальное давление, соответствующее 1-й степени артериальной гипертензии; АГd 
2-й ст. — диастолическое артериальное давление, соответствующее 2-й степени артериальной гипертензии.
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нью АГ (χ 2 = 47,04; р = 0,001; rs = 0.07; р ˂  0,001). Та-
кая же закономерность была у мальчиков (χ 2 = 45,50; 
р = 0,002; rs = 0,10; р ˂ 0,001). У девочек различий 
в распределении групп АГ по центильным коридо-
рам роста не отмечено (χ 2 = 18,03; р = 0,647).

Результаты сравнительной характеристики по-
казателей роста, АД с использованием факторного 
дисперсионного анализа (ANOVA) по полу и зави-
симость анализируемых показателей от пола и воз-
раста детей показали, что различия между мальчи-
ками и девочками статистически не значимы для 
ДАД (табл. 3).

Процентильное распределение по росту 
у детей разных возрастных групп не одинаково 

и у мальчиков, и у девочек. В старших возрастных 
группах у мальчиков значимо более низкий про-
центильный коридор роста. У девочек значимой 
корреляции между коридорами роста и возрастом 
не отмечено.

Только у мальчиков наблюдается увеличение 
частоты выявления систолической АГ в старшем 
возрасте. Градации ДАД не коррелировали с воз-
растом детей (табл. 4).

Доля детей с более высокими градациями АД 
статистически значимо повышается с увеличением 
возраста детей (χ 2 = 51,1; р ˂  0,05; rs = 0,03; р ˂  0,05). 
При раздельном анализе у мальчиков наблюдается 
такая же закономерность (rs = 0,06; р ˂ 0,01), у де-

Рисунок 1. Распределение детей по градациям систолического 
и диастолического артериального давления в общей выборке 

у мальчиков и у девочек (%)

Рисунок 2. Распределение детей по градациям артериальной гипертензии 
в общей выборке у мальчиков и у девочек (%)

Примечание: АД — артериальное давление; АГ — артериальная гипертензия.

Примечание: ДАД — диастолическое артериальное давление; АГ — артериальная гипертензия; САД — систолическое 
артериальное давление.
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вочек статистически значимой связи между воз-
растом и градациями АД не определено: rs = 0,003 
(р ˃ 0,05). Число детей с высоким нормальным АД 
максимальна в возрасте 10–15 лет (табл. 5).

Анализ вклада более выраженного нарушения 
САД или ДАД в степень АГ по разнице градаций 
между САД и ДАД показал, что доля детей с боль-
шей градацией САД значимо повышается с уве-
личением возраста (χ 2 = 46,36; р = 0,001; rs = 0,06; 
р ˂ 0,001). До 12 лет доля детей с более высокой 
градацией ДАД выше (рис. 3). В 10-летнем воз-
расте нарушение данной закономерности, возмож-
но, связано с недостаточным числом наблюдений 
(n = 11).

У мальчиков также доля детей с большей гра-
дацией САД значимо повышается с увеличением 
возраста (χ 2 = 34,92, р = 0,022; rs = 0,10, р ˂ 0,001). 
До 12 лет доля мальчиков с более высокой града-
цией ДАД выше (рис. 4).

У девочек распределение доли детей с большей 
градацией САД не одинаково в разном возрасте 
(χ 2 = 34,32; р = 0,026; rs = 0,03; р = 0,211). До 12 лет 

доля девочек с более высокой градацией ДАД так-
же выше (рис. 5).

Обсуждение
В нашем исследовании представлены резуль-

таты анализа распространенности повышенного 
АД у детей школьного возраста Санкт-Петербурга 
по данным электронных протоколов АКДО. При 
сравнении с данными других российских и между-
народных исследований этого же временного про-
межутка мы получили сопоставимые данные. При 
этом можно отметить значительное снижение числа 
детей с повышенным АД по сравнению с данными 
исследования 1997 года, проведенного в Санкт-
Петербурге, и других работ этих же годов из других 
регионов. Возможно, это связано как с истинным 
снижением распространенности АГ, так и с уточ-
нением критериев диагностики АГ. Доля детей 
с высоким нормальным давлением, максимальная 
в 10–15 лет, в 16–17 лет уменьшается, одновременно 
увеличивается количество детей с АГ 1-й и 2-й сте-
пени, что отражает переход предгипертензии в АГ 

Таблица 3
СРАВНИТЕЛьНАя ХАРАКТЕРИСТИКА РОСТА, 

АРТЕРИАЛьНОГО ДАВЛЕНИя У МАЛьЧИКОВ И ДЕВОЧЕК

Показатель Мальчики (n = 2208) Девочки (n = 2410)
М ± m Ме М ± m Ме

Рост, см 158,10 ± 0,33 160,00 155,75 ± 0,25*** 158,00
САД, мм рт. ст. 111,91 ± 0,27 112,00 110,06 ± 0,23*** 110,00
ДАД, мм рт. ст. 67,56 ± 0,18 67,00 68,02 ± 0,17 67,00

Примечание: САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; * — р ˂  0,05; 
** — р ˂ 0,01; *** — р ˂ 0,001. Уровни значимости при сравнении групп мальчиков и девочек, использован U-критерий Манна–
Уитни.

Таблица 4
ЗАВИСИМОСТь ПОКАЗАТЕЛЕй ПРОцЕНТИЛьНыХ КОРИДОРОВ РОСТА 

И ГРАДАцИй АРТЕРИАЛьНОГО ДАВЛЕНИя ОТ ВОЗРАСТА ДЕТЕй

Показатель
Все дети
(n = 4618)

Мальчики
(n = 2208)

Девочки
(n = 2410)

χ 2 rs χ 2 rs χ 2 rs

Процентильный коридор роста по возрасту 
(1–8)

177,60
***

–0,06
***

138,80
***

–0,10
***

130,80
*** –0,03

Градации САД (САД < 90-го процентиля, вы-
сокое нормальное САД, АГ 1-й или 2-й сте-
пени по САД)

69,68
***

0,05
***

47,16
*

0,10
***

57,36
** 0,01

Градации ДАД (ДАД < 90-го процентиля, вы-
сокое нормальное ДАД, АГ 1-й или 2-й сте-
пени по ДАД)

36,39 0,02 22,82 -0,03 30,96 –0,01

Примечание: САД — систолическое артериальное давление; АГ — артериальная гипертензия; ДАД — диастолическое 
артериальное давление; χ 2 — хи-квадрат тест; rs — коэффициент ранговой корреляции Спирмена; * — р ˂ 0,05; ** — р ˂ 0,01; 
*** — р ˂ 0,001.
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Таблица 5
РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ДЕТЕй С ВыСОКИМ НОРМАЛьНыМ 

АРТЕРИАЛьНыМ ДАВЛЕНИЕМ И АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй ПО ВОЗРАСТУ И ПОЛУ

Возраст,
годы

Мальчики (n = 2208) Девочки (n = 2410)

n ↑n АГ
1-й ст.

АГ
2-й ст. n ↑n АГ

1-й ст.
АГ

2-й ст.

7 6
(85,7 %)

1
(14,3 %) 0 0 13

(92,9 %)
1

(7,1 %) 0 0

8 167
(84,8 %)

18
(9,1 %)

12
(6,1 %) 0 160

(86,5 %)
15

(8,1 %)
9

(4,9 %)
1

(0,5 %)

9 97
(88,2 %)

5
(4,5 %)

8
(7,3 %) 0 80

(87,0 %)
3

(3,3 %)
8

(8,7 %)
1

(1,1 %)

10 5
(83,3 %)

1
(16,7 %) 0 0 4

(80,0 %)
1

(20,0 %) 0 0

11 179
(78,2 %)

28
(12,2 %)

22
(9,6 %) 0 228

(76,8 %)
37

(12,5 %)
25

(8,4 %)
7

(2,4 %)

12 215
(84,3 %)

23
(9,0 %)

13
(5,1 %)

4
(1,6 %)

199
(72,9 %)

44
(16,1 %)

28
(10, %)

2
(0,7 %)

13 375
(81,5 %)

48
(10,4 %)

35
(7,6 %)

2
(0,4 %)

354
(78,5 %)

59
(13,1 %)

34
(7,5 %)

4
(0,9 %)

14 362
(77,4 %)

50
(10,7 %)

50
(10,7 %)

6
(1,3 %)

414
(78,9 %)

57
(10,9 %)

49
(9,3 %)

5
(1,0 %)

15 81
(74,3 %)

13
(11,9 %)

13
(11,9 %)

2
(1,8 %)

102
(79,7 %)

13
(10,2 %)

12
(9,4 %)

1
(0,8 %)

16 212
(79,7 %)

19
(7,1 %)

33
(12,4 %)

2
(0,8 %)

238
(81,5 %)

21
(7,2 %)

29
(9,9 %)

4
(1,4 %)

17 82
(81,2 %)

5
(5,0 %)

12
(11,9 %)

2
(2,0 %)

121
(81,8 %)

13
(8,8 %)

12
(8,1 %)

2
(1,4 %)

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; N — артериальное давление ˂ 90-го процентиля; ↑N — высокое нормаль-
ное артериальное давление; АГ 1-й ст. — артериальное давление, соответствующее 1-й степени артериальной гипертензии; АГ 
2-й ст. — артериальное давление, соответствующее 2-й степени артериальной гипертензии.

Рисунок 3. Распределение разницы градаций систолического 
и диастолического артериального давления по возрасту у всех детей 

(%, n = 4618)

Примечание: Гр. — градации артериального давления; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастоли-
ческое артериальное давление.
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у части подростков [21]. Увеличение доли детей 
с повышенным АД после 10 лет может быть свя-
зано с гемодинамической перестройкой растущего 
организма на фоне препубертатной и пубертатной 
гормональной перестройки.

Закономерное возрастание доли детей с АГ, си-
столической АГ и преобладанием градаций САД 
над ДАД в старших возрастных группах отмече-
но только у мальчиков. У девочек распределение 
по возрасту градаций АД было неравномерным, 
но и статистически значимого различия с мальчи-
ками в преобладании более высоких градаций САД 

мы не нашли, что согласуется с данными ряда авто-
ров [22], хотя в других работах имеются сведения 
о преобладании АГ у девочек [21, 23] или мальчиков 
[16]. По-видимому, это связано с увеличением доли 
эссенциальной гипертензии в старших возрастных 
группах как у мальчиков, так и у девочек, что под-
тверждается в других исследованиях [17].

Более высокие градации ДАД у детей до 12 лет 
связаны с этиологической структурой повышенного 
АД у младших детей (вторичные гипертензии). Об-
щепризнано, что изолированная диастолическая АГ 
связана с симптоматическими АГ. Распространен-

Примечание: Гр. — градации артериального давления; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастоли-
ческое артериальное давление.

Рисунок 5. Распределение разницы градаций систолического 
и диастолического артериального давления по возрасту у девочек

(%, n = 2410)

Рисунок 4. Распределение разницы градаций систолического 
и диастолического артериального давления по возрасту у мальчиков

(%, n = 2208)

Примечание: Гр. — градации артериального давления; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастоли-
ческое артериальное давление.
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ность изолированной диастолической АГ составила 
2,5 %, в сочетании с повышенным САД — у 4,9 %, 
при этом доля детей с диастолической АГ не зависе-
ла от возраста детей. Многоцентровое исследование 
[24] показало высокую распространенность повы-
шенного ДАД у детей младше 6 лет с вторичной АГ 
по сравнению со школьниками. По данным обследо-
вания детей Ханты-Мансийского округа [17], струк-
тура симптоматических АГ представлена у детей 
7–17 лет вазоренальными причинами (66,7 %), эн-
докринными формами (26,7 %), коарктацией аорты 
(6,6 %). Распространенность АГ снижалась с 40 % 
у детей 7–10 лет до 11,1 % у детей 11–14 лет и 3 % 
у подростков 15–17 лет. Показатели официальной 
статистики, учитывающей только эссенциальную 
гипертензию, значительно ниже, чем по данным 
углубленных обследований. Следует учитывать, что 
осциллометрический метод измерения АД менее 
точен для измерения ДАД, по сравнению с измере-
нием САД. Для САД метод измерения АД значения 
не имеет [22].

Оценка истинной распространенности АГ свя-
зана со сложностями из-за так называемой гипер-
тензии «белого халата». В разных исследованиях ее 
распространенность от 12,9 до 60 %, в большинстве 
исследований — в диапазоне 36–45 % [25]. Это со-
стояние в 75 % случаев переходит в постоянную 
форму АГ, связано с сердечно-сосудистыми рисками 
[26] и поражением органов-мишеней [27]. Еще одно 
состояние, требующее углубленного обследования, 
может искажать оценку истинной распространен-
ности повышенного АД при скрининговых иссле-
дованиях — «замаскированная» АГ. Сообщается 
[28] о частоте «замаскированной» АГ у пациентов 
6–25 лет в 11 % случаев (19 % мальчиков и 5 % де-
вочек). Это состояние осложняется поражением 
органов-мишеней у детей [29]. Высокое нормальное 
давление, или предгипертензия, также ассоцииро-
вано с кардиоваскулярными рисками [30], пораже-
нием органов-мишеней [31] и прогрессированием 
с развитием АГ во взрослой жизни [1].

Гиподиагностика АГ у детей отмечается как 
в отечественных, так и в зарубежных работах [19, 
32–34]. Это может быть связано с большими вре-
менными затратами на определение уровня АД 
по центильным таблицам на амбулаторном приеме 
и отсутствием осведомленности о предыдущих ре-
зультатах измерения АД. Простым и практичным 
инструментом оценки АД при скрининговых об-
следованиях является применение графиков или 
диаграмм. В 2016 году опубликованы графики 
распределения процентилей АД [35] на основании 
пороговых значений центилей АД «Четвертого 
доклада по диагностике, оценке и лечению высо-

кого кровяного давления у детей и подростков» 
американской рабочей группы [36]. Учитывая, 
что в российских Национальных рекомендациях 
центильные таблицы АД процитированы из этого 
доклада, данные графики применимы для скри-
нинговых обследований детей. В последние годы 
возросло число публикаций из разных стран с ре-
ференсными значениями АД в детской популяции 
[36–38]. В России также опубликованы работы, 
подтверждающие различия в уровне АД в зависи-
мости от региона проживания, этнической группы 
[39]. Нужно отметить, что на сегодняшний день 
остаются актуальными разработка центильных 
таблиц АД для российских регионов и включение 
их в официальные национальные и региональные 
рекомендации по диагностике АГ.

Внедрение программ для автоматического опре-
деления процентилей физического развития и АД 
с алгоритмом диагностики АГ у детей в рабочий 
компьютер педиатра (там, где это возможно) мог-
ло бы внести значительный прогресс в раннюю диа-
гностику и своевременное начало лечебных и про-
филактических мероприятий. Также необходимо 
шире применять метод домашнего мониторирова-
ния АГ, который позволяет определять гипертензию 
«белого халата» и «замаскированную» АГ [40].

Ограничения этого исследования включают от-
сутствие анализа истории развития ребенка с под-
робной медицинской информацией, которая мог-
ла бы выделить детей с первичной и вторичной АГ, 
использование различного оборудования для изме-
рения АД в поликлиниках и единственное измере-
ние АД, малое число наблюдений детей 10-летнего 
возраста (n = 11). Заключения, касающиеся детей 
10-летнего возраста, неприменимы к общей популя-
ции и требуют дополнительного исследования. Од-
нако, учитывая большое число детей, включенных 
в исследование, и цель исследования, мы не счи-
таем, что эти вопросы оказали бы существенное 
влияние на наши основные выводы.

Выводы
У 20 % детей школьного возраста (у мальчи-

ков — 19,4 %, у девочек — 20,6 %) выявлено по-
вышенное АД. Из числа этих детей у 10,3 % — вы-
сокое нормальное АД, у 8,7 % — АГ 1-й степени, 
у 1 % — АГ 2-й степени. В структуре распределения 
детей по градациям АД между мальчиками и девоч-
ками различий не выявлено. При этом доля случа-
ев с более высокими градациями САД больше как 
в общей выборке, так и у мальчиков и у девочек. 
Доля мальчиков с более высокими градациями АД 
статистически значимо возрастает с увеличением 
возраста детей. У девочек статистически значимой 
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связи между возрастом и градациями АД не опреде-
лено. Только у мальчиков наблюдается увеличение 
частоты выявления систолической АГ в старшем 
возрасте. Градации ДАД не коррелировали с возрас-
том детей. Доля детей с высоким нормальным АД 
максимальна в возрасте 10–15 лет. До 12 лет доля 
детей с более высокой градацией ДАД выше.

Дети с повышенным АД формируют группу 
риска развития гипертонической болезни и связан-
ных с ней хронических заболеваний в последую-
щей жизни. Мониторинг АД и ранней АГ у детей 
является одной из лучших стратегий для профи-
лактики хронических заболеваний взрослых. Учет 
трендов распространенности АГ у детей позволит 
оптимизировать медико-организационные подходы 
к лечебно-профилактическим мероприятиям.
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Резюме
Актуальность. Являясь фоном для таких заболеваний, как инфаркт миокарда и церебральный ин-

сульт, артериальная гипертензия (АГ), протекающая на фоне метаболического синдрома, является важ-
ным модифицируемым фактором риска, управление которым представляет актуальную задачу совре-
менной профилактической медицины. Возможным решением данной задачи может являться модуляция 
биохимической активности иммунокомпетентных клеток, играющих важную роль в прогрессировании 
атеросклероза и поддержании воспалительной реакции сосудистой стенки. Одним из факторов, оказы-
вающих регулирующее воздействие на молекулярные процессы в клетках, в том числе определяющих 
активность сигнальных путей и чувствительность клеток к провоспалительным сигналам, является низ-
коинтенсивное электромагнитное излучение частотой 1 ГГц. Учитывая важность проблемы повышения 
эффективности коррекции дислипопротеинемии, инсулинорезистентности и субклинического воспали-
тельного процесса сосудистой стенки у таких больных, целью настоящего исследования являлось изуче-
ние возможности использования в комплексном лечении больных АГ низкоинтенсивной микроволновой 
терапии для коррекции биохимических показателей метаболического синдрома. Материалы и методы. 
В ходе рандомизированного двойного слепого контролируемого клинического исследования обследовано 
60 пациентов обоего пола с АГ в возрасте от 45 до 55 лет, поступивших в клинику на плановое лечение. 
Пациенты группы сравнения (n = 30) получали медикаментозное лечение согласно клиническим реко-
мендациям, пациенты основной группы (n = 30) дополнительно к медикаментозному лечению получали 
физиотерапию микроволновым излучением частотой 1 ГГц аппаратом «Акватон». Контрольную группу 
составили 15 практически здоровых лиц, сопоставимых по возрасту. В ходе исследования в сыворотке 
крови обследуемых лиц методом иммуноферментного анализа определяли уровень инсулина, глюкагона, 
апоА1 и апоВ100. Оценка выраженности воспалительной реакции проводилась посредством определе-
ния С-реактивного белка (СРБ) высокочувствительным методом. Результаты. У пациентов с АГ, в срав-
нении с практически здоровыми лицами, отмечалось повышение уровня инсулина на 23,0 % (p = 0,051), 
апоВ100 на 35,1 % (p = 0,001), СРБ на 43,4 % (p = 0,05), сопровождавшееся снижением уровня глюкагона 



207

Оригинальная статья / Original article

24(2) / 2018

на 5,0 % (p = 0,8) и апоА1 на 32,8 % (p = 0,000002). Проведенный анализ показал, что в группе больных, 
получавших медикаментозную терапию, имело место повышение уровня глюкагона в среднем на 2,2 % 
(p = 0,018), апоА1 на 0,96 % (p = 0,063), инсулина на 3,5 % (p = 0,11) при снижении уровня апоВ100 в сред-
нем на 2,7 % (p = 0,083) и СРБ на 2,4 % (p = 0,18). У пациентов, дополнительно получавших низкоинтен-
сивную микроволновую терапию, уровень глюкагона в сыворотке крови повышался в среднем на 1,3 % 
(p = 0,028), апоА1 на 11,1 % (p = 0,028), при снижении концентрации инсулина в плазме на 5,1 % (p = 0,06), 
апоВ100 на 5,4 % (p = 0,015) и СРБ на 5,3 % (p = 0,05). Значимого влияния микроволн на показатели цен-
тральной гемодинамики выявлено не было. Выводы. У пациентов, получавших низкоинтенсивную ми-
кроволновую терапию, отмечено более выраженное повышение уровня апоА1, а также снижение уровня 
инсулина, апоВ100 и СРБ. Показатель числа больных, которых необходимо лечить, для достижения за-
планированного эффекта лечения в случае применения микроволновой терапии в отношении динами-
ки апоА1 составило 2,0, инсулина — 3,7, апоВ100–5,5, СРБ — 5,8. Таким образом, у больных АГ, соче-
тающейся с метаболическим синдромом, микроволновая терапия оказывает благоприятное воздействие 
на метаболические процессы, не влияя на показатели центральной гемодинамики.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, метаболический синдром, аполипопротеин А1, микро-
волны, С-реактивный белок
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Abstract
background. Hypertension (HTN) associated with metabolic syndrome is an important issue of preventive 

medicine. The modulation of biochemical activity of immune cells might be a solution, as immune cells play 
crucial role in atherosclerosis progression and vascular inflammation. Among factors regulating molecular 
processes, e. g. activity of signaling pathways and cell proinflammatory sensitivity, low-intensity microwave 
(1GHz) therapy attracts attention. the purpose of this study was the assessment of the low-intensity microwave 
therapy in the management of hypertensive patients in order to influence the biochemical components of metabolic 
syndrome. design and methods. In a randomized double-blinded controlled study, we included 60 patients with 
hypertension (HTN) aged 45–55 years old. The patients of the comparison group (n = 30) received medication 
therapy according to the current guidelines, while patients from the study group (n = 30) additionally underwent 
physiotherapy with the use of microwave therapy (frequency 1 GHz, device “Aquaton”). Control group included 
15 otherwise healthy subjects. Serum insulin, glucagon, apoA1 and apoB100 were measured by immuneenzyme 
assay. Hugh-sensitive C-reactive potein (hsCRP) was assessed to evaluate the inflammatory response. Results. 
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HTN patients compared to the healthy group demonstrated higher levels of insulin by 23,0 % (p = 0,051), 
apoВ100 by 35,1 % (p = 0,001), hsCRP by 43,4 % (p = 0,05), and lower levels of glucagon by 5,0 % (p = 0,8) and 
apoА1 by 32,8 % (p = 0,000002). Patients of the comparison group who received only medication therapy showed 
an increase in glucagon level by 2,2 % (p = 0,018), apoА1 by 0,96 % (p = 0,063), insulin by 3,5 % (p = 0,11) with 
the decrease in apoВ100 by 2,7 % (p = 0,083) and hCRP by 2,4 % (p = 0,18). Those who additionally underwent 
the low-intensity microwave therapy showed an increase in glucagon by 1,3 % (p = 0,028), apoА1 by 11,1 % 
(p = 0,028), while insulin level decreased by 5,1 % (p = 0,06), apoВ100 by 5,4 % (p = 0,015) and hsCRP by 5,3 % 
(p = 0,05). There was no significant impact of microwave therapy on the central hemodynamics. conclusions. 
The patients who received low-intensity microwave therapy demonstrate higher apoА1 level and lower levels 
of insulin, apoВ100 and hsCRP. The number of patients to be treated for the planned effect achievement was 
the following: for the change in the levels of apoА1 — 2,0 patients, change in insulin level — 3,7, change in 
апоВ100 level — 5,5, change in hsCRP — 5,8. Therefore, low-intensity microwave therapy positively affects 
metabolism in HTN patients without significant impact in central hemodynamics.

Key words: hypertension, metabolic syndrome, apolipoprotein А1, microwave therapy, С-reactive protein
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Введение
Актуальность артериальной гипертензии (АГ) 

как медико-социальной проблемы определяется 
высокой распространенностью заболевания, про-
грессирующим течением, а также существенным 
повышением риска развития инфаркта миокарда 
и церебрального инсульта у таких больных [1].

Кроме того, зачастую АГ протекает на фоне 
метаболических расстройств, основными прояв-
лениями которых являются гиперхолестеринемия, 
повышенный уровень инсулина и глюкозы в крови, 
приводящих к нарушениям клеточного метаболизма 
с развитием атеросклероза и других патологических 
состояний [1, 2]. При этом повышенный уровень 
инсулина, обладая проатерогенным действием, 
за счет поддержания активности иммунокомпетент-
ных клеток, в том числе макрофагов, способствует 
прогрессированию атеросклероза и развитию его 
осложнений [3–5]. В результате развивающихся 
изменений в сосудистой стенке ускоряются отло-
жение холестерина и разрастание соединительной 
ткани, что сопровождается патологическими из-
менениями, приводящими к гемодинамическим 
нарушениям. Вместе с тем в обмене холестери-
на и липопротеинов, в качестве антиатерогенных 
факторов, важную роль играют аполипопротеины 
(апо), в частности апоА и апоЕ [1, 2]. Так, аполи-
попротеины А (в том числе апоА1), входящие в со-
став липопротеинов высокой плотности (ЛПВП), 
обеспечивают транспорт холестерина из сосудов 
в печень, замедляя тем самым развитие атероскле-
роза. Выступая в качестве кофактора лецитинхо-
лестеринацетилтрансферазы, эстерифицирующей 
холестерин, апоА также способствуют экскреции 
холестерина с желчью. Напротив, аполипопротеи-
ны В (апоВ100) усиливают отложение холестерина 

в сосудистой стенке, способствуя прогрессирова-
нию атеросклероза [2, 6, 7].

Показано, что инфекционно-воспалительные за-
болевания, в частности, вызываемые C. pneumoniae 
и H. pylori, также могут запускать и поддерживать 
активность процессов, лежащих в основе атеро-
склероза, действуя синергично с такими факторами 
риска, как АГ и дислипидемия [8]. Прогрессирова-
нию воспалительного процесса сосудистой стенки 
способствуют окисленные формы липопротеинов 
низкой плотности (ЛПНП), обладающие активи-
рующим влиянием на иммунокомпетентные клетки, 
в первую очередь макрофаги [2, 4]. Учитывая мно-
гофакторный патогенез атеросклероза и метаболи-
ческих нарушений у таких больных, очевидно, что 
подходы к терапии таких больных должны включать 
системное воздействие на клетки с целью норма-
лизации внутриклеточной активности сигнальных 
путей и механизмов реализации генетической ин-
формации, включая регуляцию транскрипции генов, 
оптимизирующих метаболическую активность [9, 
10]. При этом для успешной коррекции патологи-
ческих отклонений и профилактики осложнений 
необходимо одновременное достижение несколь-
ких целей — снижение уровня апоВ100, активности 
воспаления, а также повышение уровня апоА и нор-
мализация углеводного обмена, включая коррекцию 
уровня инсулина в крови [2, 6, 11].

Одним из таких факторов, оказывающих моду-
лирующее влияние на внутриклеточную активность 
и процессы сигнальной трансдукции, является низ-
коинтенсивное микроволновое излучение частотой 
1 ГГц [12]. В связи с тем, что данный фактор об-
ладает выраженным влиянием на биохимические 
процессы в клетках, в том числе на активность 
JAK/STAT и MAPK/SAPK-сигнальных путей, ока-
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зывая модулирующее действие на чувствительность 
и реактивность клеток к разнообразным митогенам 
химической и физической природы, проявляющееся 
снижением провоспалительной активации имму-
нокомпетентных клеток, его использование может 
оказаться полезным при коррекции субклиническо-
го воспаления сосудистой стенки, нормализации 
продукции иммунокомпетентными клетками цито-
кинов и факторов роста, а также с целью повышения 
антиоксидантной защиты [13, 14].

На основании вышеизложенного целью иссле‑
дования являлось изучение возможности исполь-
зования низкоинтенсивной микроволновой терапии 
в комплексном лечении больных АГ.

Материалы и методы
Под наблюдением находились пациенты, по-

ступившие в терапевтическое отделение кафедры- 
клиники терапии Саратовского военно-медицинского 
института в период 2008–2009 годов. В ходе рандо-
мизированного двойного слепого контролируемого 
клинического исследования обследовано 60 пациен-
тов обоего пола с метаболическим синдромом в со-
четании с эссенциальной АГ I–II стадии со средним 
и высоким сердечно-сосудистым риском, поступив-
ших в клинику на плановое лечение. Средний воз-
раст обследованных составил 47,5 года (45–55 лет). 
Контрольная группа состояла из 15 практически 
здоровых лиц без проявлений метаболического 
синдрома и АГ, средний возраст которых составил 
48,5 года (46–55 лет).

Протокол исследования был одобрен локаль-
ным этическим комитетом Саратовского военно-
медицинского института. Перед включением в ис-
следование у каждого участника было получено 
информированное согласие. При поступлении 
пациентов в отделение осуществлялась рандоми-
зация с использованием генератора случайных чи-
сел с формированием двух групп с общим числом 
участников по 30 человек в каждой (группа срав-
нения и основная группа).

Пациенты основной группы и группы сравне-
ния в течение всего периода нахождения в клини-
ке (среднее пребывание 13,0 ± 2,0 суток) получали 
антигипертензивную терапию (лизиноприл, 10 мг, 
однократно утром), диуретики (индапамид-ретард, 
1,5 мг однократно утром), аторвастатин (10 мг, 
однократно утром), ацетилсалициловую кислоту 
(100 мг, однократно ежедневно). Пациенты основ-
ной группы дополнительно к медикаментозному 
лечению с первых суток получали физиотерапию 
микроволновым излучением частотой 1 ГГц про-
должительностью 40 минут на область грудины [12, 
13]. При проведении физиотерапии использовался 

серийно выпускаемый аппарат низкоинтенсивной 
микроволновой терапии «Акватон-02» (регистраци-
онное удостоверение № ФСР 2011/10939). Выбор 
области воздействия микроволн определялся удоб-
ством установки облучателя аппарата при проведе-
нии сеансов физиотерапии в положении пациента 
лежа на спине.

Критериями включения в исследование явля-
лись: возраст 45–55 лет, информированное согла-
сие на участие в исследовании, окружность талии 
более 80 см у женщин и более 94 см у мужчин, 
АГ (артериальное давление (АД) ≥ 140/90 мм рт. 
ст.), нарушение толерантности к глюкозе (глюкоза 
в плазме крови через 2 часа после нагрузки глюко-
зой в пределах ≥ 7,8 и < 11,1 ммоль/л), отсутствие 
в течение предшествующих 3 месяцев госпитализа-
ции, острых бактериальных и вирусных инфекций. 
Критериями исключения из исследования являлись 
обострения воспалительных заболеваний внутрен-
них органов, декомпенсация углеводного обмена, 
отказ от участия в исследовании.

В ходе исследования в сыворотке крови обсле-
дуемых лиц методом иммуноферментного анализа 
(ИФА) определяли концентрацию инсулина, глю-
кагона, апоА1 и апоВ100. Оценка выраженности 
воспалительной реакции проводилась посредством 
исследования С-реактивного белка (СРБ) высоко-
чувствительным методом. ИФА проводился на ана-
лизаторе Personal LAB (Adaltis Italia S. p.A., Италия) 
в соответствии с рекомендациями производителей 
наборов реактивов. Забор крови для исследования 
проводили из локтевой вены, натощак, в утренние 
часы (с 7:00 до 7:40).

Статистический анализ проводили с использо-
ванием программы Statistica 7.0 (StatSoft, США). 
Данные исследования представляли в виде сред-
него значения, 25-го и 75-го процентилей и медиа-
ны (Ме) выборки. Сравнение средних значений 
в несвязанных выборках производили с помощью 
U-критерия Манна–Уитни, в связанных — с помо-
щью T-критерия Вилкоксона. Исследование взаи-
мосвязей изучаемых факторов проводили методом 
линейного корреляционного анализа.

Частотой исходов (%) в группах считалась ча-
стота достижения указанного эффекта в конце на-
блюдения (соответствовало частному от деления 
числа пациентов с достигнутым исходом и общего 
числа пациентов в группе × 100). Относительный 
риск рассчитывался как частное от деления частот 
исходов в группе сравнения и основной группе.  
Показатель снижения относительного риска рас-
считывался по формуле: снижение относительно-
го риска = 1– относительный риск. Снижение аб-
солютного риска оценивалось как разность частот 
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исходов в основной группе и группе сравнения. 
Число больных, которым необходимо провести 
лечение для достижения установленного эффекта, 
рассчитывалось по формуле: 1 / снижение абсолют-
ного риска [19].

Эффективность лечения оценивалась по дина-
мике исследованных лабораторных показателей. 
При этом эффект лечения считался достигнутым 
при повышении уровня апоА на 5 % и более, соот-
ношения апоА / апоВ100 на 10 % и более, снижении 
уровня апоВ100, инсулина, СРБ на 5 % и выше.

Результаты исследования
Концентрация глюкагона в группе контроля со-

ставила 48,75 (36,37; 40,05; 67,81) пг/мл, инсули-
на — 2,742 (1,599; 2,594; 3,891) мкМЕ/мл, апоА1 — 
1,354 (1,132; 1,404; 1,574) мкг/мл, апоВ100 — 
0,947 (0,684; 1,032; 1,116) мкг/мл (соотношение 
апоА / апоВ100–1,43 ед.), СРБ — 2,624 (2,034; 2,666; 
3,025) мг/мл. Уровень АД в группе контроля соста-
вил 122,5 ± 5,0 и 80 ± 2,5 мм рт. ст.

У обследованных больных АГ отмечалось 
повышение концентрации инсулина в плазме 
на 23,0 % (U = 369,0; p = 0,051), сопровождав-
шееся снижением уровня глюкагона на 5,0 % 
(U = 510,0; p = 0,8), апоА1 на 32,8 % (U = 145,0; 
p = 0,000002), на фоне повышения концентра-
ции в сыворотке апоВ100 на 35,1 % (U = 260,5; 

p = 0,001), а СРБ на 43,4 % (U = 363,0; p = 0,05). 
Средние значения АД в основной группе состави-
ли 155,0 ± 7,5 и 95 ± 5,0 мм рт. ст. Выявленные раз-
личия с группой контроля носили статистически 
значимый характер (U = 344,0; p = 0,043).

Таким образом, у пациентов с АГ снижение 
уровня апоА1 ассоциировано с субклиническим 
воспалительным процессом, протекающим на фоне 
метаболического синдрома, проявлениями кото-
рого являются повышенный уровень инсулина 
и апоВ100.

Корреляции уровней исследованных факторов 
в группе контроля представлены в таблице 1.

Результаты корреляционного анализа исследо-
ванных факторов у практически здоровых лиц ука-
зывают на то, что уровень инсулина и глюкагона 
в целом характеризуется противоположными взаи-
мосвязями с уровнем аполипопротеинов. При этом 
концентрация глюкагона отличается умеренной от-
рицательной корреляцией с уровнем апоА1 и поло-
жительной — с апоВ100, а инсулина — слабой поло-
жительной взаимосвязью с уровнем апоА1 и силь-
ной отрицательной — с апоВ100. На этом фоне 
для уровней инсулина и глюкагона у практически 
здоровых лиц характерна умеренная отрицатель-
ная корреляция. Проведенный анализ также по-
казал умеренную отрицательную связь между 
концентрациями апоА1 и СРБ и сильную отрица-

Таблица 1
КОРРЕЛяцИИ ИССЛЕДУЕМыХ ПОКАЗАТЕЛЕй

В ГРУППЕ КОНТРОЛя

Глюкагон Инсулин АпоА1 АпоВ100 СРБ

Глюкагон –0,45 –0,54 0,58 0,56
АпоА1 –0,54 0,28 0,01 –0,53
АпоВ100 0,58 –0,77 0,01 0,68
Инсулин –0,45 0,28 –0,77 –0,94
СРБ 0,56 –0,94 –0,53 0,68

Примечание: АпоА1 — аполипопротеин А1; апоВ100 — аполипопротеин В100; СРБ — С-реактивный белок; жирным 
шрифтом выделены коэффициенты корреляции с уровнем значимости р < 0,05.

Таблица 2
КОРРЕЛяцИИ ИССЛЕДУЕМыХ ПОКАЗАТЕЛЕй

В ОСНОВНОй ГРУППЕ

Глюкагон Инсулин АпоА1 АпоВ100 СРБ
Глюкагон –0,31 0,11 –0,05 0,07
Инсулин –0,31 –0,5 0,63 0,37
АпоА1 0,11 –0,5 –0,86 –0,42
АпоВ100 –0,05 0,63 –0,86 0,52
СРБ 0,07 0,37 –0,42 0,52

Примечание: АпоА1 — аполипопротеин А1; апоВ100 — аполипопротеин В100; СРБ — С-реактивный белок; жирным 
шрифтом выделены коэффициенты корреляции с уровнем значимости р < 0,05. 



24(2) / 2018 211

Оригинальная статья / Original article

24(2) / 2018

тельную — между уровнями инсулина и СРБ. При 
этом взаимосвязь уровня глюкагона и апоВ100, как 
и глюкагона с СРБ, отличалась умеренной силой 
и положительным характером.

Таким образом, у практически здоровых лиц 
повышение продукции инсулина ассоциировано 
со снижением уровня апоВ100 и СРБ, а глюкагона —  
напротив со снижением продукции апоА1 и повыше-
нием уровня апоВ100, что отражает стимулирующее 
влияние глюкагона на переход холестерина из печени 
в периферические ткани.

Корреляции исследованных показателей в 
основной группе представлены в таблице 2.

Результаты корреляционного анализа свиде-
тельствуют о том, что у пациентов с АГ уровень 
инсулина умеренно коррелировал с уровнем апоА1, 
при этом связь носила отрицательный характер, 
в то время как положительная связь была выявлена 
между уровнем инсулина и концентрацией апоВ100. 
При этом отрицательная умеренная взаимосвязь 
установлена между концентрацией СРБ и уровнем 
апоА1 и положительная — с уровнем апоВ100.

Обращает на себя внимание, что у обследован-
ных больных отмечается сильная отрицательная 
связь уровня апоА1 и апоВ100, не проявлявшаяся 
у практически здоровых лиц. Кроме того, у пациен-
тов с АГ отмечается формирование сильной положи-
тельной взаимосвязи уровня инсулина и апоВ100, 
а также появление положительной корреляции кон-
центрации инсулина и уровня СРБ. Выявленные 
особенности, очевидно, являются следствием фор-
мирующейся у таких больных инсулинорезистент-
ности, стимулирующей воспалительную реакцию.

Проведенный анализ динамики исследованных 
показателей на фоне лечения показал, что у пациен-
тов с АГ, получавших медикаментозную терапию, 
имело место повышение уровня глюкагона в сред-
нем на 2,2 % (Т = 0,0; p = 0,018), апоА1 на 0,96 % 
(Т = 3,0; p = 0,063), инсулина на 3,5 % (Т = 13,0; 

p = 0,11). На этом фоне отмечалось снижение уров-
ня апоВ100 в среднем на 2,7 % (Т = 10,5; p = 0,083) 
и СРБ на 2,4 % (Т = 6,0; p = 0,18). На фоне прово-
димого лечения у обследованных больных средний 
уровень АД составил 137,5 ± 5,0 и 87,5 ± 2,5 мм 
рт. ст.

У пациентов, получавших дополнительно 
к основному лечению низкоинтенсивную микро-
волновую терапию, уровень глюкагона в сыворот-
ке крови повышался в среднем на 1,3 % (Т = 1,0; 
p = 0,028) и апоА1 на 11,1 % (Т = 1,0; p = 0,028). При 
этом уровень инсулина снижался в среднем на 5,1 % 
(Т = 32,5; p = 0,06), апоВ100 на 5,4 % (Т = 17,0; 
p = 0,015), а СРБ на 5,3 % (Т = 3,0; p = 0,05). На этом 
фоне средний уровень АД у обследованных соста-
вил 133,5 ± 5,0 и 85,5 ± 2,5 мм рт. ст., статистически 
значимо не различаясь с показателями в группе, 
не получавшей микроволновую терапию.

Показатели эффективности комплексного лече-
ния представлены в таблице 3.

Результаты исследования свидетельствуют о 
том, что применение микроволновой терапии при 
лечении пациентов с АГ способствует в первую 
очередь повышению сывороточной концентрации 
апоА1, с тенденцией к нормализации соотношения 
апоА1/апоВ100, а также снижению содержания 
в крови инсулина. Менее выраженно микровол-
ны влияют на уровень апоВ100 и концентрацию 
СРБ. Анализ результатов исследования не выявил 
значимых различий показателей центральной гемо-
динамики в подгруппах основной группы (U = 22,0; 
p = 0,29). При этом в обеих подгруппах был достиг-
нут целевой уровень АД.

Результаты оценки эффективности лечебно-
профилактических мероприятий у больных АГ, 
сочетающейся с метаболическим синдромом, сви-
детельствуют о том, что достижение целевых по-
казателей при использовании комплексного под-
хода с добавлением к лечению низкоинтенсивной 

Таблица 3
ПОКАЗАТЕЛИ ЭФФЕКТИВНОСТИ КОМПЛЕКСНОГО ЛЕЧЕНИя АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИИ

Показатель
ОР

СОР, % САР
Число больных, 

которых необходимо 
лечить (95 % ДИ)ОР –95 ДИ +95 ДИ

АпоА1, мкг/мл 0,31 0,15 0,63 68,9 0,49 2,0 (1,5–4,0)

АпоВ100, мкг/мл 0,78 0,34 0,97 21,9 0,18 5,5 (3,3–7,7)
АпоА1/АпоВ100, ед. 0,54 0,23 0,92 56,0 0,38 2,6 (2,0–4,5)
Инсулин, мкМЕ/мл 0,78 0,31 1,15 22,0 0,27 3,7 (2,5–5,5)
СРБ, мг/мл 0,78 0,35 0,98 22,0 0,17 5,8 (3,5–7,5)

Примечание: АпоА1 — аполипопротеин А1; апоВ100 — аполипопротеин В100; ОР — отношение рисков; ДИ — доверитель-
ный интервал; СОР — снижение относительного риска; САР — снижение абсолютного риска; СРБ — С-реактивный белок.
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микроволновой терапии, в частности, повышение 
уровня в сыворотке крови апоА1, достигается 
в среднем у каждого второго пациента, сниже-
ние уровня СРБ — у каждого шестого пролечен-
ного. Результаты анализа также свидетельствуют 
о том, что положительная динамика соотношения 
апоА1/апоВ100 достигается в среднем у каждого 
третьего пациента, что в целом характеризует ми-
кроволновую терапию как достаточно эффективный 
метод, который может быть применен для повыше-
ния эффективности основного курса медикаментоз-
ной терапии у данной категории больных.

Следует также отметить, что в группе паци-
ентов, не получавших микроволновую терапию, 
к окончанию курса лечения статистически значи-
мой динамики исследованных показателей отме-
чено не было. Таким образом, учитывая результаты 
оценки динамики инсулина у обследованных боль-
ных, можно говорить о том, что низкоинтенсивная 
микроволновая терапия в целом оказывает благо-
приятное влияние на проявления метаболическо-
го синдрома, способствуя снижению активности 
субклинического воспалительного процесса сосу-
дистой стенки.

Обсуждение
Риск развития разнообразных патологических 

состояний, связанных с повышенным АД, суще-
ственно повышается при наличии нарушений ме-
таболизма жиров и глюкозы, в частности, при раз-
витии дислипопротеинемии и сахарного диабета. 
В этих условиях повышенное АД способствует 
ускоренному прогрессированию атеросклероза, 
нефропатии, микроангиопатий и тому подобных 
состояний.

Нарушение баланса аполипопротеинов, с повы-
шением уровня ЛПНП и снижением ЛПВП, а также 
появление окисленных форм ЛПНП, холестерина 
и жирных кислот способствует ускоренному отло-
жению холестерина в сосудистой стенке с поддер-
жанием активности внутрисосудистого воспаления 
за счет активации макрофагов и нейтрофилов. От-
ложение холестерина в сосудистой стенке с после-
дующим сужением просвета сосуда, воспалением 
и тромбозом в конечном итоге приводит к развитию 
стенокардии и инфаркту миокарда, являясь одной 
из основных причин инвалидизации таких боль-
ных [1, 2, 20].

В процессах, приводящих к атеросклерозу, 
важную роль играют макрофаги и нейтрофилы, 
проникающие трансэндотелиально в сосудистую 
стенку, чему способствует экспрессия на поверх-
ности эндотелия молекул адгезии, в том числе, 
VCAM и Е-селектина. Активация макрофагов, 

участвующих в процессах метаболизма ЛПНП 
в ответ на цитокиновые стимулы, определяется 
активностью JAK/STAT-сигнального пути с пре-
имущественным вовлечением в этот процесс ре-
цепторной протеинкиназы JAK3 и факторов транс-
крипции STAT3 и STAT6 [2]. Упомянутый сигналь-
ный путь регулирует функциональную активность 
иммунокомпетентных клеток в ответ на цитокины, 
продуцируемые как иммунными, так и неиммун-
ными клетками, в частности, активированными 
фибробластами, эндотелиоцитами и миоцитами. 
При этом баланс и характер цитокинового окруже-
ния моноцитов определяет формирование одного 
из нескольких известных фенотипов макрофагов, 
в том числе провоспалительного — М1 и противо-
воспалительного — М2. Так, интерлейкин 4 (ИЛ-4) 
и трансформирующий фактор роста β (TGFβ) 
способствуют формированию противовоспали-
тельного фенотипа, отличающегося минимальной 
продукцией активных форм кислорода, высокой 
фагоцитарной активностью, секрецией фермен-
тов ремоделирования соединительной ткани (ма-
триксных металлопротеиназ), тогда как макрофаги 
фенотипа М1 развиваются под влиянием ФНОα, 
отличаясь выраженной продукцией провоспали-
тельного цитокина ИЛ-1β, активных форм кис-
лорода и цитотоксических факторов, принимают 
активное участие в реализации ответа острой фазы 
[20, 21]. Кроме этого, активация иммунокомпе-
тентных клеток осуществляется за счет митоген-
активируемого/стресс-активируемого сигнального 
пути, терминальными регуляторами которого яв-
ляются протеинкиназы р38, ERK и JNK, а также 
фактор транскрипции NF-κB. В отличие от преды-
дущего сигнального пути, данный механизм акти-
вируется преимущественно при контакте клетки 
с компонентами микроорганизмов, а также в ответ 
на стресс, то есть преимущественно в рамках фор-
мирования инфекционного процесса [15].

Очевидно, что хронический воспалительный 
процесс сосудистой стенки, сопровождающийся 
стимуляцией макрофагов компонентами микро-
организмов либо соответствующими цитокинами, 
способен поддерживать их провоспалительную 
активность достаточно длительное время. Кроме 
того, воздействие на макрофаги окисленных форм 
ЛПНП, формирующихся при недостаточности анти-
оксидантной системы, также способствует поддер-
жанию продукции иммунокомпетентными клетками 
провоспалительных цитокинов, в первую очередь, 
ФНОα и ИЛ-1β [4, 7]. При этом формирующийся 
воспалительный процесс сосудистой стенки наряду 
с нарушением липидного обмена является одним 
из механизмов прогрессирования атеросклероза 
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и эндотелиальной дисфункции [23, 24]. Напро-
тив, обладая противовоспалительным эффектом, 
апоА1 способствуют нормализации реактивности 
макрофагов, снижают продукцию ими провоспа-
лительных цитокинов, уменьшают экспрессию эн-
дотелием молекул адгезии.

В настоящее время известно, что метаболи-
ческие процессы в клетках регулируются при 
участии протеинкиназы АМРК и комплекса 
AKT/mTOR/p70S6K, обеспечивающих энергети-
ческий и пластический баланс, определяющих 
чувствительность клеток к энергетическим суб-
стратам (глюкоза, аминокислоты, липиды) и инсу-
лину. При этом повышенная активность комплекса 
AKT/mTOR, в том числе за счет его активации ци-
токинами (ФНОα) в сочетании с угнетением про-
теинкиназы АМРК, определяет развитие инсулино-
резистентности. Напротив, повышение активности 
АМРК повышает чувствительность клетки к инсу-
лину. Кроме того, обладая способностью подавлять 
фактор транскрипции NF-κB, АМРК оказывает 
противовоспалительное действие за счет угнете-
ния продукции клетками цитокинов ответа острой 
фазы, в том числе ФНОα и ИЛ-1β [24].

В этих условиях одним из возможных путей 
нормализации метаболических нарушений явля-
ется ограничение активации иммунокомпетент-
ных клеток преимущественно за счет торможения 
синтеза аполипопротеинов В, ЛПНП, холестерина, 
а также повышения антиоксидантной защиты и за-
медления процессов окисления липопротеинов. При 
этом одним из механизмов реализации противовос-
палительной активации служит стимуляция нако-
пления в клетке циклических нуклеотидов, в том 
числе циклического аденозинмонофосфата, оказы-
вающих ингибирующее влияние, опосредованное 
активацией протеинкиназы А. Кроме того, борьба 
с инсулинорезистентностью должна включать ак-
тивацию протеинкиназы АМРК [24]. В этой связи 
следует отметить, что низкоинтенсивные микро-
волны частотой 1 ГГц обладают способностью по-
давлять фосфорилирование протеинкиназы АКТ1, 
модулировать активность МАРК/SAPK и JAK/STAT 
сигнальных путей, повышать содержание в клетках 
протеинкиназы АМРК, а также концентрацию ци-
клического аденозинмонофосфата и стимулировать 
продукцию мононуклеарными клетками цельной 
крови противовоспалительных цитокинов ИЛ-4 
и ИЛ-13 [13, 16, 17]. Таким образом, микроволны, 
модулируя состояние внутриклеточных процессов, 
могут оказывать регулирующее влияние на про-
цессы атерогенеза, а также проявления метаболи-
ческого синдрома и эндотелиальной дисфункции, 
определяющиеся дисрегуляцией иммунокомпетент-

ных клеток, в первую очередь макрофагов и лим-
фоцитов.

Анализ результатов проведенного исследова-
ния выявил у больных АГ признаки дислипопро-
теинемии и инсулинорезистентности, развитие 
которых тесно связано с провоспалительной ак-
тивностью иммунокомпетентных клеток. При этом 
у таких больных наблюдается не просто наруше-
ние продукции отдельных молекул, а модификация 
взаимосвязей между ключевыми молекулярными 
механизмами, регулирующими их продукцию, 
проявляющаяся изменениями взаимосвязей меж-
ду исследованными показателями. На этом фоне 
показано, что сочетанное применение микроволн 
в лечении таких больных оказывает более вы-
раженный эффект на уровень в сыворотке крови 
апоА1 и соотношение апоА1/апоВ100, способ-
ствуя при этом уменьшению активности воспа-
лительной реакции, что проявляется снижением 
концентрации СРБ. Молекулярной основой таких 
изменений может являться ограничение провоспа-
лительной активации макрофагов за счет снижения 
активности в облученных клетках протеинкиназ 
МАРК/SAPK-сигнального пути, в частности JNK 
и MAPK38, ядерного фактора транскрипции NF-
κB, а также STAT-белков, в том числе STAT4 с по-
вышением активности протеинкиназы АМРК [15, 
17, 25]. Кроме того, обладая способностью к по-
вышению содержания антиоксидантов в биологи-
ческих средах, низкоинтенсивная микроволновая 
терапия способствует усилению антиоксидантной 
защиты и ограничению процессов окисления жир-
ных кислот и ЛПНП [13, 14].

Отсутствие значимого гемодинамического эф-
фекта микроволн указывает на минимальное влия-
ние низкоинтенсивного излучения на вегетативную 
регуляцию и рефлекторные механизмы поддер-
жания АД. При этом микроволны способствуют 
нормализации активности ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы за счет изменения экс-
прессии рецепторов 2-го типа к ангиотензину II [13]. 
Таким образом, очевидно, что антигипертензивный 
эффект микроволн способен отчетливо проявляться 
преимущественно в условиях неполного контроля 
соответствующих механизмов с использованием ме-
дикаментозных средств, включая ингибиторы анги-
отензинпревращающего фермента, бета-блокаторы 
и антагонисты рецепторов ангиотензина II.

Указанные обстоятельства свидетельствуют 
о том, что низкоинтенсивное излучение частотой 
1 ГГц может рассматриваться в качестве перспек-
тивного фактора физической природы, способного 
повысить эффективность медикаментозного лече-
ния у больных АГ, сочетающейся с метаболическим 
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синдромом, в части коррекции проявлений дисли-
попротеинемии и инсулинорезистентности.

Выводы
У пациентов с АГ на фоне метаболического син-

дрома имеет место снижение уровня апоА1, проте-
кающее на фоне субклинического воспалительного 
процесса сосудистой стенки, находящегося в поло-
жительной взаимосвязи с уровнем в плазме инсули-
на. У обследованных больных повышение уровня 
инсулина в сыворотке ассоциировано со снижением 
уровня апоА1 и повышением уровня апоВ100, отра-
жающим его проатерогенное влияние у больных АГ, 
протекающей на фоне метаболического синдрома.

Проводимое лечение сопровождается стати-
стически значимым повышением продукции глю-
кагона и концентрации апоА1, а также тенденцией 
к повышению продукции инсулина на фоне тен-
денции к снижению в сыворотке концентрации 
апоВ100 и СРБ.

У пациентов, получавших дополнительно 
к основному лечению низкоинтенсивную микро-
волновую терапию, отмечено менее значимое по-
вышение в сыворотке глюкагона при значительно 
более выраженном повышении уровня апоА1. Так-
же применение низкоинтенсивной микроволновой 
терапии сопровождалось статистически значимым 
снижением уровня в сыворотке крови инсулина, 
апоВ100 и СРБ. Показатель числа больных, кото-
рых необходимо лечить, для достижения заплани-
рованного эффекта лечения в случае применения 
микроволновой терапии в отношении динамики 
апоА1 составил 2,0, инсулина — 3,7, апоВ100 — 
5,5, СРБ — 5,8.

Одними из возможных механизмов повышения 
эффективности проводимого лечения в случае при-
менения низкоинтенсивной микроволновой тера-
пии являются активация в клетках протеинкиназы 
АМРК, стимуляция накопления в клетках цикличе-
ского аденозинмонофосфата, а также подавление 
активности протеинкиназы АКТ и повышение про-
дукции лимфоцитами и макрофагами противовос-
палительных цитокинов — ИЛ-4 и ИЛ-10.
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Резюме
В статье обобщены и представлены данные об историческом опыте применения медицинских пия-

вок, насчитывающем более 30 веков. Изучена историко-эмпирическая база применения гирудотерапии 
в мировой практике. Изучены особенности применения гирудотерапии в разных странах (США, Европа, 
Россия) в настоящее время. Терапевтические эффекты гирудотерапии в клинической практике объяс-
няются хорошо изученным на сегодняшний день составом слюны медицинской пиявки и рефлектор-
ным воздействием на организм на местном и общем уровнях, возникающим в момент кровососания 
и кровоизвлечения. Проанализированы патогенетические механизмы действия гирудотерапии. Гиру-
дотерапия способна уменьшать процессы ишемии, гипоксии и нормализовать микроциркуляцию. Дан 
обзор эффективного применения гирудотерапии в разных группах больных с цереброваскулярными 
заболеваниями. Проанализирован ряд научно обоснованных работ, подтверждающих эффективность 
этого метода в лечении пациентов с гипертонической болезнью, хроническим нарушением мозгового 
кровообращения, в остром периоде ишемического инсульта, при постинсультной реабилитации. До-
казательная база эффективности гирудотерапии при нарушениях мозгового кровообращения представ-
ляется достаточной для того, чтобы использовать гирудотерапию как метод комплементарной медици-
ны в комплексном лечении цереброваскулярных заболеваний и для профилактики острых нарушений 
мозгового кровообращения.

Ключевые слова: гирудотерапия, гипертоническая болезнь, цереброваскулярные заболевания
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Историческая справка
История лечения человечества пиявками на-

считывает не менее 30 веков. Считается, что после 
успешного лечения пиявками египетская царица 
Клеопатра забеременела и родила Цезарю наслед-
ника (около 50 года до нашей эры), после чего при-
казала изображать на стенах гробниц египетских 
фараонов пиявку. Древнеримский естествоиспыта-
тель Плиний Старший (I век нашей эры) дал опи-
сание пиявке и впервые отметил положительные 
изменения в организме человека при постановке 
пиявок. Первые подробные рекомендации по при-
менению пиявок дает Абу Али Ибн Сино (Авицен-
на). В своем гениальном трактате «Канон врачеб-
ной науки» в 22-м параграфе он пишет: «Пиявки 

Abstract
The article summarizes and presents data on the historical experience of medical leeches, numbering more 

than 30 centuries. The paper reviews the historical and empirical basis of hirudotherapy in the clinical practice 
worldwide. The peculiarities of hirudotherapy in different countries (USA, Europe, Russia) have been studied 
at the present time. The therapeutic effects of hirudotherapy in clinical practice are due to the well-investigated 
saliva content of the medical leech, as well as the local and systemic reflex action on the body in response to 
the bloodsucking and hemorrhage. We analyze pathogenesis mechanisms of hirudotherapy. Hirudotherapy can 
reduce ischemia, hypoxia and normalize microcirculation. Hirudotherapy is effective in different groups of patients 
with cerebrovascular diseases. A number of studies confirm the effectiveness of hirudotherapy in the treatment 
of patients with essential hypertension, chronic impairment of cerebral circulation, acute stage of ischemic 
stroke, as well as in post-stroke rehabilitation. There is sufficient evidence for the use of hirudotherapy in cases 
of cerebrovascular disease for complementary method in the complex treatment and for the prevention of acute 
cerebrovascular events.

Key words: hirudotherapy, essential hypertension, cerebrovascular disease
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хорошо употреблять при кожных болезнях, как, 
например, при шелудивости, стригущем лишае, 
рыжих пятнах на коже, веснушках и других забо-
леваниях» [1]. В Средние века во времена Великой 
инквизиции массово ставить пиявки запрещалось. 
Очередное повышение интереса к пиявкам наблю-
дается в период Возрождения. К этому историче-
скому периоду относится фундаментальный труд 
армянского врача и естествоиспытателя Амирдов-
лата Амасиаци (XV век) с пророческим названием 
«Ненужное для неучей» (опросите знакомых вра-
чей: кто читал этот труд ученого-энциклопедиста 
или хотя бы знает о его существовании) [2]. Автор 
констатирует: «Если приложить ее к парше, то вы-
сосет из нее испорченную кровь, и язва легко за-
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живет… А если приложить ее к местам с дурной 
кровью, то высосет ее». В XVI веке в Англии вра-
чи не выходили из дома без пиявок, и этих вра-
чей даже прозвали leeches, то есть «пиявочники». 
Первые официальные упоминания о пиявках в  
России обнаружились в законе Российской импе-
рии № 6424 от 29 мая 1733 года: «О непрепятство-
вании ученикам Московского гошпиталя собирать 
травы и коренья и ловить пьявиц в прудах, озерах 
и реках московской губернии» [3]. Выдающиеся 
врачи Российской империи активно лечили пияв-
ками (И. Е. Дядьковский, М. Л. Мудров). В 1859 го-
ду А. Воскресенский опубликовал монографию, 
посвященную «врачебным пиявкам». Великий 
русский хирург Н. И. Пирогов (1810–1881) реко-
мендовал ставить до 200 штук за один сеанс, что, 
конечно, избыточно, но важен факт использования 
им пиявок в своей практике [4].

До середины ХIХ века отмечался необычайное 
развитие гирудотерапии в Европе и России. Так, 
из России ежегодно вывозилось более 100 миллио-
нов пиявок, и доход от этого промысла соотносил-
ся с прибылью государства от хлеботорговли как 
1:1. В этой области стали процветать браконьер-
ство и спекуляция, а вывоз пиявок за границу стал 
столь велик, что в России на пиявки чрезвычай-
но поднялась цена, вплоть до 50 копеек серебром 
за 1 штуку. Для сравнения: государство отпускало 
2 копейки серебром в сутки на лекарства для бед-
ных в больницах и 12 копеек серебром за каждое 
удачное оспопрививание. В связи с этим в 1848 го-
ду публикуется закон № 22597 «О мерах к отвра-
щению быстрой убыли и дороговизны пиявок»: 
«Ныне же необходимо постановить: 1. Что пиявки 
можно ловить только весной до 1 мая и осенью 
с 1 августа. 2. Маленьких пиявок не брать, а до-
стигших трехлетнего возраста и длиной 2.5 верш-
ка (то есть 10 см). 3. Продавать их только счетом, 
а не весом. 4. Нарушителей штрафовать. 5. За 
границу не отправлять. 6. Всячески поощрять ис-
кусственное разведение пиявок не только в дво-
рянских хозяйствах, но и купцами и мещанами. 
7. Полиции вменять в обязанность следить за ис-
полнением этих правил, а врачебным управам сле-
дить за качеством пиявок у цирюльников и других 
торговцев» [3].

Во второй половине ХIХ века наметился спад 
лечения пиявками по нескольким причинам:  
1. Чрезмерное увлечение (100–200 пиявок за один 
сеанс) привело к частичному разочарованию в эф-
фективности метода, к дискредитации его. 2. Вве-
дение Л. Пастером в медицину понятий об асептике 
и антисептике, вследствие чего многие врачи сочли 
применение пиявок недостаточно гигиеническим 

методом лечения, при котором возможна передача 
возбудителей больному. 3. Смена приоритетной в 
медицине гуморальной теории на клеточную тео-
рию Р. Вирхова. 

В конце ХIХ века Дж. Хайкрафт (1884) получил 
из головного конца пиявки активный экстракт, пре-
пятствовавший свертыванию крови, который и по-
лучил название гирудин [5]. Профессор Г. А. Заха-
рьин описал гирудотерапию как вид отвлекающего 
кровопускания. И. В. Мурашев в 1912 году открыл 
кровоостанавливающее действие пиявок и реко-
мендовал гирудотерапию в качестве «энергичного 
кровоостанавливающего средства». До 50-х годов 
ХХ века наблюдался подъем интереса к гирудо-
терапии. Проводилась исследовательская работа 
по разным направлениям — состав слюны, техника 
лечения, изучался гирудин. В СССР над проблемой 
гирудотерапии работали И. Л. Блументаль — в ле-
чении эмболических процессов, П. И. Млагоблиш-
вили и соавторы — в терапии кожных болезней, 
В. В. Орлов — в акушерской и гинекологической 
практике, Е. М. Тареев, Г. Ф. Ланг — при гиперто-
нической болезни и других.

После очередного снижения интереса с 1980-х 
годов начался новый этап в истории гирудоте-
рапии. В 1985 году И. П. Баскова и соавторы 
обнаружили в слюне пиявки фермент дестаби-
лазу и детально изучили механизмы регуляции 
гемостаза и фибринолиза секретом слюнных 
желез медицинской пиявки [6, 7]. В 1984 году 
медицинскую пиявку внесли в Красную книгу, 
а с 1997 года введен запрет на вылов этих жи-
вотных из природных водоемов в целях массовой 
продажи. В 1990–1991 годах обнаружено анти-
септическое действие слюны медицинской пияв-
ки. Выяснилось, что экстракт слюны во многом 
схож с антибиотиками и вместе с тем не обла-
дает побочными эффектами последних. В США 
и Европе официально применяются пиявки как 
эффективное средство для улучшения локальной 
микроциркуляции, в микрохирургии при транс-
плантологии органов и их частей, лоскутов кожи 
и при аутотрансплантации травматически ампу-
тированных пальцев, ушей и других частей лица, 
так как пиявка своими ферментами способству-
ет консервации в свежем состоянии капилляров, 
подготавливая их к сращиванию с капиллярами 
тела, и при этом убивает патогенную флору, раз-
множающуюся в травмированной области [8–13]. 
В Китае пиявками с незапамятных времен лечат 
больных атеросклерозом и многими другими за-
болеваниями. В России гирудотерапия чаще всего 
является методом лечения различных соматиче-
ских заболеваний неинфекционной природы.
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Гирудотерапия в лечении цереброваскуляр‑
ной патологии

Первым врачом, исследовавшим эффектив-
ность гирудотерапии при сотрясениях головного 
мозга, был легендарный военно-полевой хирург 
Н. И. Пирогов. В своей работе «Начало общей во-
енной хирургии» он писал: «Как скоро показалось 
немного краски в лице больного и пульс поднялся, 
то я сейчас ставлю пиявки за уши» [4].

В настоящее время гирудотерапия является ме-
тодом комплементарной медицины. Согласно мето-
дическим рекомендациям «Использование метода 
гирудотерапии в практическом здравоохранении», 
показаниями для использования гирудотерапии 
являются ишемическая болезнь сердца, сердечная 
недостаточность 1–2-й степени, атеросклеротиче-
ский кардиосклероз, постинфарктный кардиоскле-
роз, кардиалгии, дисциркуляторная атеросклеро-
тическая энцефалопатия, гипертоническая болезнь 
1–3-й степени [14]. В последние годы отмечается 
постепенный рост интереса к данному методу ле-
чения, имеющему большую эмпирическую базу 
использования, и ряд научно обоснованных работ, 
подтверждающих эффективность этого метода ле-
чения. Так, при проведении обзора доказательной 
базы эффективности гирудотерапии при церебро-
васкулярных заболеваниях, использовании источни-
ков из международных баз данных Scopus, PubMed, 
Web of Science и российской базы научных публика-
ций E-library, базы авторефератов, опубликованных 
в Российской Федерации, и базы патентов Россий-
ской Федерации, было найдено небольшое количе-
ство работ, посвященных применению гирудотера-
пии в лечении гипертонической болезни, гиперто-
нической и атеросклеротической энцефалопатии, 
профилактике первичного и повторного ишемиче-
ского инсульта, постинсультной реабилитации.

Терапевтические эффекты гирудотерапии в кли-
нической практике объясняются хорошо изученным 
на сегодняшний день составом слюны медицинской 
пиявки. Так, в слюне пиявок помимо гирудина со-
держатся ингибиторы трипсина и плазмина, ингиби-
торы альфа-хемотрипсина, химазина, субтилизина 
и нейтральных протеаз гранулоцитов — эластазы 
и катепсина С, ингибиторы фактора Ха свертыва-
ния крови и калликреина плазмы крови. В слюне 
найдены и высокоспецифические ферменты: гиа-
луронидаза, дестабилаза, апираза, коллагеназа, 
триглицеридаза, холестерин-эстераза, а также ряд 
соединений пока не изученной природы, таких как 
пиявочные простаноиды, гистаминоподные веще-
ства и ряд других [15, 16].

Включение гирудотерапии в схемы лечения 
больных артериальной гипертензией оказывает 

антигипертензивное, антиатеросклеротическое дей-
ствие, улучшает работу сердца, влияет на реологи-
ческие показатели плазмы крови, а самое главное, 
гирудотерапия способна уменьшать процессы ише-
мии, гипоксии и нормализовать микроциркуляцию 
[17, 18]. В обзорных работах зарубежных авторов 
описаны положительные клинические результаты 
гирудотерапии пациентов с артериальной гипертен-
зией [19, 20]. Подобные эффекты можно объяснить 
с биологической точки зрения. Так, для питания 
самой пиявки нужен усиленный кровоток, который 
достигается попаданием гистаминоподобных ве-
ществ и ацетилхолина, вызывающих вазодилатацию 
и усиливающих сосудистую проницаемость [21].

Представляет интерес открытое контролируе-
мое исследование, проведенное в Российском госу-
дарственном медицинском университете, в котором 
оценивали эффективность включения курса гирудо-
терапии (10 сеансов) у 110 пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью (ХСН) II–III функцио-
нального класса (ФК) с наличием или отсутствием 
артериальной гипертензии. Пациенты основной 
группы (70 человек) на фоне базисной терапии, 
которую не меняли в процессе лечения, проходи-
ли сеансы гирудотерапии. В группах пациентов 
с ХСН III ФК и нормальным уровнем артериального 
давления и с ХСН II–III ФК и повышенным уровнем 
артериального давления, получавших гирудотера-
пию, отмечено статистически значимое увеличе-
ние дистанции 6-минутной ходьбы. У пациентов 
в контрольной группе (в подгруппах с артериальной 
гипертензией и без таковой) значимых изменений 
не было. После курса гирудотерапии у пациентов 
с артериальной гипертензией отмечено значимое 
снижение диастолического давления. В группе кон-
троля подобных изменений не было [22].

Ряд авторов считают целесообразным использо-
вание курса лечения медицинскими пиявками для 
профилактики первичного и повторного инсуль-
та у пациентов с прогрессирующими сосудисто-
мозговыми поражениями на фоне гипертонической 
болезни и сопровождающимся гиперкоагуляцион-
ным состоянием [23, 24], что согласуется с нашими 
собственными данными о результатах гирудотера-
пии [25, 26]. В 2010 году проведено контролируемое 
исследование эффективности курса гирудотерапии 
в профилактике ишемического инсульта у паци-
ентов с транзиторными ишемическими атаками. 
В исследование были включены 120 пациентов, 
поступивших в неврологический стационар с диа-
гнозом транзиторная ишемическая атака, 58 из них 
на фоне базисной терапии, исключавшей антиагре-
ганты и антикоагулянты, проводили три процедуры 
гирудотерапии. Через год наблюдения отмечено от-
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сутствие ишемических инсультов и значимо мень-
шее число повторных транзиторных шемических 
атак в группе пациентов, прошедших курс гирудо-
терапии [27].

Украинскими учеными проведено контролируе-
мое исследование целесообразности применения 
гирудотерапии в комплексном лечении кардиоэмбо-
лического инсульта в остром периоде. В основной 
группе, в которой комплексное лечение включало 
гирудотерапию, на 1–2-е и на 14–16-е сутки забо-
левания отмечено значимое снижение активности 
коагуляции в сравнении с контрольной группой, при 
этом не происходили истощение системы физио-
логических антикоагулянтов и угнетение фибри-
нолиза. Авторы констатировали более эффектив-
ное восстановление неврологического дефицита 
и субъективное улучшение самочувствия больных 
на фоне гирудотерапии [28].

С целью выявления оптимальных консерватив-
ных методов реабилитационного лечения инсульт-
гематом малого объема проведено контролируемое 
сравнительное исследование у 62 больных острым 
нарушением мозгового кровообращения, 30 из ко-
торых в реабилитационном периоде проводилось 
дополнительное лечение медицинскими пиявка-
ми. На 3-и сутки гирудотерапии была выявлена 
заметная стабилизация артериального давления, 
улучшение неврологического и общего состояния 
больных [29].

Надо отметить, что в большинстве работ, по-
священных применению гирудотерапии, не отме-
чено значимых побочных эффектов этого метода. 
Метод применялся как в сочетании со стандартной 
медикаментозной терапией, так и при ее частичной 
отмене. Присоединение гирудотерапии на фоне ан-
тиагрегантной терапии не приводило к каким-либо 
геморрагическим событиям.

Конечно, представляют интерес крупномас-
штабные рандомизированные контролируемые 
исследования применения метода гирудотерапии 
в клинике. Но возможность подобных исследова-
ний пока трудно реализовать на практике в силу 
ряда причин: гирудотерапию проводят чаще всего 
в коммерческих центрах, что ведет к невозможности 
проведения контрольной группы без включения ги-
рудотерапии; каждый врач, использующий гирудо-
терапию, проводит ее индивидуально, основываясь 
на собственном опыте.

Таким образом, в настоящее время имеется на-
учно обоснованная теоретическая и практическая 
база применения гирудотерапии у разных групп па-
циентов ангионеврологического профиля (хрониче-
ское нарушение мозгового кровообращения, острый 
период ишемического инсульта, постинсультная 

реабилитация и другое), которая представляется 
достаточной для того, чтобы использовать данный 
метод комплементарной медицины в комплексном 
лечении цереброваскулярных заболеваний.
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Резюме
цель исследования — оценить уровень различных более ранних и стандартных биомаркеров по-

чечного повреждения у больных артериальной гипертензией (АГ) различной степени тяжести и длитель-
ности и сопоставить с уровнем у практически здоровых лиц. Материалы и методы. Были обследованы 
92 пациента (46 мужчин) с АГ, средний возраст которых составил 50,7 ± 12,2 года, впоследствии раз-
деленных на 4 группы в зависимости от степени тяжести АГ: АГ 1-й степени (n = 24), АГ 2-й степени 
(n = 26), АГ 3-й степени (n = 17) и резистентная АГ (n = 25) и практически здоровые лица в количестве 
34 человек (16 мужчин), средний возраст которых составил 49,9 ± 11,4 года. Для оценки поражения почек 
пациентам основной и контрольной групп выполнялись: измерение цистатина С и креатинина в сыворот-
ке крови, определение маркеров поражения почек в суточной моче — NGAL, KIM-1 и L-FABP и уровня 
альбуминурии. Расчет скорости клубочковой фильтрации (СКФ) проводился по уровню креатинина и ци-
статина С сыворотки крови при помощи расчетных формул MDRD и CKD-EPI (СКФ_CKD-EPI_CysC, 
СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr). Инструментальное обследование включало в себя измерение «офисных» 
значений артериального давления (АД), суточное мониторирование АД (СМАД) с использованием при-
бора SpaceLabs (SpaceLabs Medical, США), оценку центрального аортального давления (ЦАД) методом 
аппланационной тонометрии — с помощью прибора SphygmoCor (AtCor Medical, Сидней, Австралия). 
Результаты. Пациенты контрольной группы и пациенты с АГ значимо различались по уровню креатини-
на крови, СКФ и альбуминурии, однако значения креатинина крови оставались в пределах нормальных 
значений, несмотря на увеличение степени тяжести АГ, а повышение альбуминурии наблюдалось только 
у пациентов с тяжелой АГ. У пациентов с АГ отмечался существенно более высокий уровень цистатина С 
в крови по сравнению с группой контроля, что встречалось уже у пациентов с АГ 1-й и 2-й степени, 
и его повышение отмечалось чаще, чем повышение уровня креатинина крови и альбуминурии. Также 
было отмечено значимое снижение функции почек у пациентов с АГ по сравнению с контрольной груп-
пой по данным СКФ_CKD-EPI_CysC и СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr. Данные биомаркеры у пациентов с АГ 
были ассоциированы с уровнем «офисного» систолического АД (САД), систолического ЦАД (ЦАДс) 
и диастолического ЦАД (ЦАДд) и со многими показателями СМАД. Сравнительный анализ показателей 
NGAL и KIM-1 в суточной моче не выявил значимых различий между группой здоровых лиц и пациентов 
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с АГ, в том числе и с увеличением степени тяжести АГ, однако в группе пациентов с тяжелой АГ уровень 
KIM-1 в моче был ассоциирован с показателями «офисного» САД, среднесуточного диастолического АД 
(ДАД) и показателями ЦАДс и ЦАДд. В то же время значимое увеличение уровня L-FABP в моче было 
отмечено в группе с начальной АГ по сравнению с группой контроля, и дальнейшее увеличение его кон-
центрации у пациентов с тяжелой АГ, а также ассоциация уровня L-FABP с показателями «офисного» 
САД и ДАД, ЦАДс и ЦАДд и показателями СМАД. Выводы. Сочетанное определение креатинина и ци-
статина С в сыворотке крови, а также расчет СКФ по формуле CKD-EPI является более точным методом 
определения стадии хронической болезни почек, в том числе гипертензивной; уровень L-FABP в моче 
может рассматриваться как наиболее ранний биомаркер поражения почек при АГ, отражающий прогрес-
сирование тубулоинтерстициального повреждения почечной ткани.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, тубулоинтерстициальное повреждение почек, биомар-
керы поражения почек, хроническая болезнь почек
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Abstract
objective. The aim of the present study was to compare conventional and novel, potentially earlier 

biomarkers of kidney injury in patients with different severity and duration of arterial hypertension (HTN) and 
healthy controls. design and methods. Urine levels of neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL), 
kidney injury molecule-1 (KIM-1), liver fatty-acid binding protein (L-FABP), albuminuria and serum levels 
of cystatin C and creatinine were measured in 92 hypertensive patients (46 male, mean age 50,7 ± 12,2 years) 
and 34 healthy control subjects (16 male, mean age 49,9 ± 11,4 years). Hypertensive patients were divided into 
four age- and sex-matched groups according to HTN severity: 1st grade (n = 24), 2nd grade (n = 26), 3rd grade (n 
= 17) and resistant hypertension (n = 25). Glomerular filtration rate (GFR) was estimated by the level of serum 
creatinine and cystatin C by MDRD and CKD-EPI formulas. Instrumental examination included measuring office 
blood pressure (BP), 24-hour ambulatory BP monitoring (ABPM, SpaceLabs 90207), applanation tonometry 
(SphygmoCor, Artcor Medical) with the calculation of central aortic pressure. Results. As compared to healthy 
control subjects, hypertensive patients were characterized by higher creatinine and albuminuria levels, and 
lower GFR, however, creatinine levels remained within the normal range despite the increase in the severity of 
HTN. Levels of albuminuria increased only in patients with severe HTN. Also as compared to healthy controls, 
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ) сохраняет свои 

лидирующие позиции среди причин терминальной 
стадии хронической болезни почек (ХБП). Так, 
во многих исследованиях доказана связь между 
тяжестью и длительностью АГ, а также частотой 
развития ХБП [1–3]. В то же время присоединение 
ХБП приводит к ухудшению контроля уровня ар-
териального давления (АД) и прогноза у больного 
АГ. Поэтому раннее выявление поражения почек 
является актуальной задачей, решение которой 
осложняется бессимптомным течением начальных 
стадий повреждения почек, что существенно за-
трудняет своевременную диагностику.

Уровень креатинина (Кр) крови с последую-
щей оценкой скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ), а также альбуминурия — наиболее широко 
используемые маркеры для оценки функции почек. 
Однако они в основном отражают повреждение 
гломерулярного аппарата, что зачастую происходит 
на более поздних этапах и свидетельствует о далеко 
зашедшем и преимущественно необратимом по-
вреждении почек.

В течение последних нескольких лет были 
предложены разнообразные ранние специфические 
биомаркеры повреждения почек, отражающие пре-
имущественно тубулоинтерстициальное изменение 
почечной ткани. Данные маркеры рекомендуются 
для улучшения диагностики при ранних стадиях 
острого, в том числе и ишемического, поражения 
почек в многочисленных исследованиях [4–6]. Кро-
ме того, определение в моче и крови вышеперечис-
ленных биомаркеров используется также в качестве 
дополнительных диагностических и прогностиче-

HTN patients had significantly higher levels of cystatin C, which already was found in patients with 1st and 2nd 
stages of HTN, which occurs more often than an increase of creatinine and albuminuria levels. Patients with 
HTN had significantly lower sCys-estimated GFR and creatinine-sCys-estimated GFR. In HTN patients these 
biomarkers were associated with office systolic BP (SBP), central aortic systolic and diastolic (CAP) and mean 
24-hour BP level. There were no differences in NGAL, KIM-1 levels between the groups, however, KIM-1 levels 
were associated with office SBP, mean daily 24-hour of diastolic BP (DBP) and systolic and diastolic CAP in 
patients with severe HTN. At the same time, as compared with healthy controls, patients with initial HTN were 
characterized by higher levels of urine L-FABP and its concentration increased in patients with severe HTN. In 
addition, L-FABP levels were associated with office SBP and DBP, mean 24-hour BP and systolic and diastolic 
CAP. conclusions. The simultaneous assessment of creatinine and cystatin C levels, and the calculation of 
GFR using the formula CKD-EPI seems to be more accurate method for CKD stage classification in general 
and, in particular, in hypertensive patients; in hypertensive patients L-FABP appears to be earlier biomarker of 
kidney injury, reflecting the progression of tubulointerstitial injury.

Key words: hypertension, tubulointerstitial kidney injury, biomarkers of kidney injury, chronic kidney 
disease

For citation: Mironova SA, Yudina YuS, Ionov MV, Avdonina NG, Emelyanov IV, Zvartau NE, Konradi AO. Biomarkers of 
kidney injury in hypertension: conventional versus novel. Arterial’naya Gipertenziya = Arterial Hypertension. 2018;24(2):223–236. 
doi:10.18705/1607-419X-2018-24-2-223-236

ских критериев и у пациентов с ХБП различной 
этиологии [7–10], в том числе пропорционально 
тяжести поражения [11, 12]. Наибольший интерес 
среди предложенных биомаркеров представляют 
цистатин С, NGAL (neutrophil gelatinase-associated 
lipocalin) — липокалин, ассоциированный с же-
латиназой нейтрофилов или Липокалин-2, KIM-1 
(kidney injury molecule-1) — молекула почечного 
повреждения, L-FABP (L-type fatty acid binding 
protein) — печеночная форма белка, связывающего 
жирные кислоты.

Сывороточный цистатин С значительно превос-
ходит сывороточный Кр и клиренс Кр по способно-
сти диагностировать самые ранние изменения СКФ, 
в том числе у педиатрических и гериатрических 
пациентов и лиц с нестандартным телосложени-
ем. Имеются данные о том, что повышение уровня 
данного маркера можно обнаружить у больных АГ 
задолго до развития поражения почек, выявляемо-
го стандартными показателями (уровень Кр крови 
и расчетная СКФ [13], альбуминурии у пациентов 
с начальной АГ [14]).

Долгое время NGAL рассматривался исклю-
чительно как маркер клинического острого по-
вреждения почек (ОПП) [15–21], однако в ряде ис-
следований было показано, что он может служить 
и ранним маркером начала ХБП различного генеза, 
в том числе и при ХБП в результате АГ [22–24], хо-
тя это мнение разделяется не всеми [25]. Имеются 
указания, что уровень NGAL выше у больных АГ 
по сравнению с пациентами с нормальным уровнем 
АД [24, 26], в том числе и при начальной АГ у де-
тей [23]. Наряду с цистатином С и NGAL, КIM-1 
также является признанным маркером канальцевого 
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повреждения почек при ОПП различной природы 
[27–29], а также исследуется как маркер поврежде-
ния почек при их различных хронических заболе-
ваниях [25, 30, 31]. Имеются данные о повышении 
KIM-1 и NGAL в моче при гипертонической нефро-
патии, полученные в ходе экспериментальных [32, 
33] и клинических исследований [34].

Экскреция L-FABR с мочой в условиях ОПП 
[35, 36] и ХБП различного генеза [37–39] увели-
чивается по мере прогрессирования повреждения 
почек и ухудшения почечной функции [7, 40]. По-
лучены убедительные доказательства повышения 
уровня L-FABP в моче при тубулоинтерстициаль-
ном повреждении почек у пациентов при диабети-
ческой нефропатии [41, 42]. К настоящему моменту 
в литературе встречаются лишь единичные данные 
об использовании данного маркера для раннего 
выявления гипертензивной нефропатии [43], что 
говорит о том, что уровень L-FABP в моче также 
может быть полезным маркером поражения почек 
при прогрессировании АГ.

Вышеперечисленные маркеры как в сыворотке 
крови, так и в моче потенциально могут выявлять 
поражение почек на самых ранних стадиях, что осо-
бенно важно при АГ, в частности для определения 
начального повреждения почек как органа-мишени, 
оценки дальнейшей прогрессии гипертонической 
нефропатии, кардиоваскулярных и ренальных 
осложнений при гипертензии. Следует отметить, 
что исследования потенциальных, более ранних 
маркеров поражения почек при АГ, немногочис-
ленны и имеют ряд существенных ограничений: их 
характеризуют малая выборка пациентов, наличие 
у них сопутствующих заболеваний в виде ишеми-
ческой болезни сердца, отсутствие данных о повы-
шении биомаркеров в зависимости от стадии пора-
жения почек при АГ [23, 25, 44]. Более того, чтобы 
оценить момент появления данных маркеров и их 
прогностическое значение, требуется длительное 
проспективное наблюдение, что трудновыполни-
мо в реальной клинической практике из-за высо-
кой стоимости и технических ограничений. В этой 
связи представляется актуальным исследование 
уровней новых и стандартных биомаркеров для 
оценки формирования прогрессирования тубуло-
интерстициального повреждения у лиц с различной 
степенью тяжести АГ.

цель исследования — оценить уровень бо-
лее ранних и стандартных биомаркеров почечно-
го повреждения у больных АГ различной степени 
тяжести и длительности и сопоставить с уровнем 
у практически здоровых лиц.

Материалы и методы
В исследование было включено всего 126 че-

ловек в возрасте от 20 до 65 лет (средний возраст 
50,3 ± 13,9 года). Группу пациентов с АГ составили 
92 человека (73 %), из них 46 мужчин и 46 женщин, 
впервые обратившихся на амбулаторный прием 
в ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава 
России за период с 2012 по 2015 годы по поводу 
наличия у них неконтролируемой АГ. Средний 
возраст пациентов с АГ составил 50,7 ± 12,2 года. 
Группу контроля составили практически здоро-
вые лица в количестве 34 человек (27 %), из них 
16 мужчин и 18 женщин, сопоставимых по полу, 
возрасту и антропометрическим параметрам груп-
пе пациентов с АГ, с отсутствием повышения арте-
риального давления (АД) в анамнезе и по данным 
стандартных методов обследования, отсутствием 
каких-либо других заболеваний, в том числе и по-
чек, в анамнезе и по данным стандартных методов 
обследования. Средний возраст пациентов группы 
контроля составил 49,9 ± 11,4 года.

Критериями включения/исключения для паци-
ентов с АГ являлись:

1. стабильное повышение АД более 140/90 мм 
рт. ст. в течение не менее 1 года;

2. отсутствие вторичной АГ;
3. возможность отмены антигипертензивных 

препаратов (в особенности влияющих на ренин-
ангиотензин-альдостероновую систему, РААС) 
на срок до 14 дней;

4. отсутствие значимой сопутствующей сердеч-
но-сосудистой патологии, патологии почек и моче-
половой системы по данным стандартных методов 
обследования, больших хирургических вмеша-
тельств в течение 1 года до включения в исследо-
вание, а также отсутствие таких сопутствующих за-
болеваний, как сахарный диабет, гипо- или гиперти-
реоз, выраженное ожирение с индексом массы тела 
> 40 кг/м 2, печеночная недостаточность или более 
чем 3-кратное повышение печеночных трансаминаз 
(АЛТ, АСТ), онкологические заболевания, систем-
ные заболевания соединительной ткани, злоупотре-
бление алкоголем, беременность, лактация.

Общая характеристика пациентов представлена 
в таблице 1.

Всем пациентам с АГ проводились повторные 
измерения «офисных» значений АД (в соответствии 
с Европейскими рекомендациями 2013 года), суточ-
ное мониторирование АД (СМАД) с использовани-
ем прибора SpaceLabs (SpaceLabs Medical, США) 
по стандартной методике. Оценка систолического 
и диастолического центрального аортального давле-
ния (ЦАДс и ЦАДд) проводилась с помощью при-
бора SphygmoCor (AtCor Medical, Сидней, Австра-
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лия) методом аппланационной то-
нометрии. Для оценки поражения 
почек пациентам основной и кон-
трольной групп выполнялись: 
измерение цистатина С в сыво-
ротке крови проводилось имму-
нотурбодиметрическим методом 
с латексным усилением (набор 
04975723190 Цистатин С Tina-
quant Cystatin C, 96 определений), 
исследование уровня Кр в сыво-
ротке крови методом Яффе (ручно-
го иммуноферментного анализа), 
уровня альбуминурии полуколи-
чественным методом при помо-
щи индикаторных тест-полосок, 
определение маркеров поражения 
почек в суточной моче — L-FABP 
(набор HK404 Liver-FABP, FABP1, 
192 определения) и KIM-1 (ИФА 
набор CSB-EL010144HU Human 
Kidney injury molecule-1, Kim-1 
ELISA Kit, 96 определений) мето-
дом ручного планшетного имму-
ноферментного анализа, NGAL 
в суточной моче — методом фо-
тометрического анализа (набор 
1P3725 ARC NGAL, 100 опреде-
лений). Нормальными значениями 
цистатина С в возрасте пациентов 
от 17 до 65 лет считались значения 
от 0,5 до 1,0 мг/мл, а в возрасте 
старше 65 лет — значения в диа-
пазоне от 0,89 до 3,39 мг/мл. Рас-
чет СКФ проводился по уровню 
креатинина и цистатина С сыво-
ротки крови при помощи расчет-
ных формул MDRD [45], CKD-EPI 
[46, 47].

Статистический анализ дан-
ных, полученных в ходе иссле-
дования, проводился с помощью 
программы статистической об-
работки информации IBM SPSS 
Statistics версия 20.Ru. Для по-
казателей, имеющих приближен-
но нормальное распределение, 
результаты представлены в виде 
среднего арифметического зна-
чения М ± σ (где М — среднее, 
σ — стандартное отклонение) 
для количественных переменных 
и в виде n (%) для качественных 
переменных. Применялись мето-
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ды описательной статистики, при сравнении по-
казателей для оценки различий между группами 
в количественных признаках применялся метод 
ANOVA с использованием критерия Данна для 
post-hoc сравнений. Качественные признаки кате-
горий сравнивались с использованием критерия χ 2. 
Для оценки связей между изучаемыми признаками 
вычислялись коэффициенты ранговых корреляций 
Пирсона и Спирмана. Проводился регрессионный 
анализ, в том числе метод множественной пошаго-
вой регрессии. Критерий значимости устанавливал-
ся на уровне p < 0,05.

Результаты
На первом этапе нашего исследования мы попы-

тались определить, какие из вышеперечисленных 
маркеров поражения почек могут быть повышены 
при АГ. Для этого было проведено сравнение сред-
них значений полученных показателей традицион-
ных и «новых» биомаркеров у здоровых лиц и па-
циентов с АГ. По результатам оценки было проде-
монстрировано, что пациенты контрольной группы 
и пациенты с АГ значимо различались по уровню 
Кр крови, СКФ и альбуминурии (табл. 2).

В то же время у пациентов с АГ отмечался суще-
ственно более высокий уровень цистатина С в кро-
ви, и его повышение встречалось чаще (11 пациен-
тов с АГ из 92), чем повышение уровня Кр крови 
(6 пациентов с АГ из 92) и альбуминурии (3 паци-
ента с АГ из 92). Показатели данного биомаркера 
были ассоциированы с уровнем «офисного» си-
столического АД (САД) (r = 0,232, p = 0,04) и дли-
тельностью АГ (r = 0,305, р = 0,007). Аналогичные 
результаты были получены при проведении множе-
ственного регрессионного анализа: «офисное» САД 
(β = 0,310, p = 0,006) и длительность АГ (β = 0,229, 
p = 0,05) являлись предикторами значения цистати-
на С у больных АГ (R 2 = 0,195; F = 7,86; p = 0,006). 
Кроме того, были выявлены положительные корре-
ляции между уровнем цистатина С в крови и уров-
нем ЦАДс и ЦАДд (табл. 3). Однако множествен-
ный регрессионный анализ показал, что наибольшее 
влияние на уровень цистатина С в крови оказы-
вает именно уровень ЦАДд (β = 0,224, p = 0,04); 
(R 2 = 0,197; F = 13,05; p < 0,0001).

С учетом выявленной связи уровня цистати-
на С в сыворотке крови со многими показателями 
СМАД у пациентов с АГ (а именно с показателя-
ми среднесуточного САД и диастолического АД 
(ДАД) (r = 0,246, p = 0,03 и r = 0,312, p = 0,006 со-
ответственно), среднедневного ДАД (r = 0,249, 
p = 0,03), средненочного САД и ДАД (r = 0,403, 
p < 0,0001 и r = 0,346, p = 0,003 соответственно) был 
проведен множественный регрессионный анализ, 

в результате которого было установлено, что зна-
чения данного маркера в большей степени опреде-
лялись уровнем средненочного ДАД (β = 0,469, 
p = 0,03): R 2 = 0,220, F = 5,08, p = 0,03.

Также было обнаружено, что уровень цистати-
на С в общей группе пациентов с АГ был ассоции-
рован с уровнем альбуминурии в суточной моче 
(r = 0,498, p < 0,0001).

Как представлено в таблице 2, в группе паци-
ентов с АГ по сравнению с группой контроля отме-
чались существенно более низкие показатели СКФ, 
рассчитанной по формуле CKD-EPI с учетом уровня 
цистатина С крови (СКФ_CKD-EPI_CysC) и пока-
затели СКФ, рассчитанной по формуле CKD-EPI 
с учетом уровня цистатина С и креатинина крови 
(СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr). При проведении кор-
реляционного анализа была отмечена связь меж-
ду снижением показателей СКФ_CKD-EPI_CysC 
и СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr с увеличением дли-
тельности АГ (r = –0,370, p = 0,001 и r = –0,385, p = 
0,001 соответственно) и уровня «офисного» САД 
(r = –0,233, p = 0,04 и r = –0,254, p = 0,02 соответ-
ственно). Однако при множественном регрессион-
ном анализе было установлено, что наибольшее 
влияние на значения СКФ_CKD-EPI_CysC ока-
зывали возраст (β = –0,607, p < 0,0001) и уровень 
«офисного» ДАД (β = –0,228, p = 0,02), (R 2 = 0,339, 
F = 30,41, p < 0,0001). То же было отмечено и для 
показателей СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr: возраст 
(β = –0,626, p < 0,0001) и уровень «офисного» ДАД 
(β = –0,284, p = 0,005) являлись предикторами зна-
чений СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr у больных АГ: R 2 = 
0,368, F = 30,91, p < 0,0001. Кроме того, у пациентов 
с АГ с увеличением показателей среднесуточного 
САД и ЦАДс было отмечено снижение значений 
СКФ_CKD-EPI_CysC и СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr 
(табл. 3).

При сравнении показателей NGAL в суточной 
моче обращало на себя внимание, что в группе 
контроля наблюдались более высокие показатели 
данного биомаркера по сравнению с группой па-
циентов с АГ (табл. 2), однако в группе пациен-
тов с АГ наблюдалась положительная корреляция 
между уровнем NGAL в моче и длительностью АГ 
(r = 0,268, p = 0,01).

Сравнительный анализ показателей L-FABP 
в суточной моче не выявил значимых различий меж-
ду группой здоровых лиц и пациентов с АГ. В груп-
пе пациентов с АГ уровень L-FABP в моче поло-
жительно коррелировал с уровнем «офисного» 
САД и ДАД (r = 0,361, p = 0,003 и r = 0,403, p = 
0,001 соответственно), с уровнем ЦАДс и ЦАДд 
(r = 0,431, p < 0,0001 и r = 0,434, p < 0,0001 соот-
ветственно), с уровнем альбуминурии в суточной 
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моче (r = 0,975, p < 0,0001). Кроме того, отмечено 
нарастание уровня L-FABP в моче при увеличении 
многих показателей СМАД: среднесуточного САД 
(r = 0,339, p = 0,006), среднедневного САД и ДАД 
(r = 0,269, p = 0,02 и r = 0,329, p = 0,007 соответ-
ственно), средненочного САД и ДАД (r = 0,386, 
p = 0,001 и r = 0,399, p = 0,001).

Также не было получено значимых различий 
между уровнем KIM-1 в моче у пациентов с АГ 
и здоровых лиц (табл. 2). Взаимосвязей между по-
казателями KIM-1 и значениями «офисных» пока-
зателей АД и СМАД проследить не удалось, однако 
при проведении множественного регрессионного 
анализа была установлена взаимосвязь данного био-
маркера с показателями среднесуточного ДАД (β = 
0,671, p = 0,002): R 2 = 0,450, F = 13,08, p = 0,002. 
Положительная корреляция была выявлена между 
уровнем KIM-1 в моче и уровнем ЦАДд (табл. 3), 
с уровнем альбуминурии в суточной моче (r = 0,665, 
p < 0,0001).

На втором этапе нашего исследования для того, 
чтобы выявить, какие из изучаемых нами биомарке-
ров окажутся способными диагностировать самые 
ранние стадии поражения почек при АГ, мы посмо-
трели наличие повышения маркеров в зависимости 
от степени и длительности АГ.

В зависимости от степени АГ пациенты в изу-
чаемой группе были разделены на 4 подгруппы 
(пациенты с АГ 1-й, 2-й и 3-й степени и пациен-
ты с резистентной АГ, РАГ). Количество пациен-
тов с АГ 1-й степени составило 24 (26 %), с АГ 
2-й степени — 26 (28,2 %), с АГ 3-й степени — 17 

(18,4 %), а также 25 человек (27,1 %) — с РАГ. Паци-
енты в изучаемых группах значимо не различались 
по возрасту, полу, массе тела, росту, индексу массы 
тела, окружности талии (ОТ) и окружности бедер 
(ОБ), соотношению ОТ/ОБ, показателям частоты 
сердечных сокращений. Однако в группе с РАГ ча-
ще встречалось ожирение 3-й степени с преоблада-
нием андроидного типа, которое преимущественно 
отмечалось у мужчин.

Пациенты с разными степенями АГ суще-
ственно различались по данным «офисных» значе-
ний САД (p < 0,0001), ДАД (p = 0,007) и данным 
СМАД: среднесуточных САД (p < 0,0001) и ДАД 
(p = 0,001), среднедневных САД (p < 0,0001) и ДАД 
(p = 0,005) и средненочных показателей САД (p < 
0,0001) и ДАД (p = 0,004). Также выявлены разли-
чия по уровню ЦАДс и ЦАДд: АГ 1-й степени — 
121/85 мм рт. ст., АГ 2-й степени — 131/90 мм рт. ст., 
АГ 3-й степени 149/98 мм рт. ст., РАГ — 155/101 мм 
рт. ст. (F = 13,67, p < 0,0001 и F = 4,75, p = 0,004 соот-
ветственно). В группе с РАГ наблюдались наиболее 
высокие значения показателей СМАД и ЦАД.

Однако при проведении анализа полученных 
результатов по данным стандартных и «новых» био-
маркеров значимых различий у пациентов с АГ 1-й 
и 2-й степени получено не было, поэтому решено 
было объединить пациентов в группу с начальной 
АГ (1-й и 2-й степени) и в группу с тяжелой АГ (АГ 
3-й степени и РАГ).

У пациентов в изучаемых группах с увеличе-
нием степени тяжести АГ происходило значимое 
нарастание концентрации креатинина крови, что 

Таблица 3
СВяЗь МАРКЕРОВ ПОРАЖЕНИя ПОЧЕК С ОСНОВНыМИ ПОКАЗАТЕЛяМИ 

СУТОЧНОГО МОНИТОРИРОВАНИя АРТЕРИАЛьНОГО ДАВЛЕНИя 
И цЕНТРАЛьНОГО АРТЕРИАЛьНОГО ДАВЛЕНИя У ПАцИЕНТОВ С АРТЕРИАЛьНОй ГИПЕРТЕНЗИЕй

Показатель
СМАД/Новые 
биомаркеры

САД24,
мм рт. ст.

ДАД24,
мм рт. ст.

цАДс,
мм рт. ст.

цАДд,
мм рт. ст.

Цистатин С,
мг/мл

r = 0,246,
p = 0,03

r = 0,240,
p = 0,04

r = 0,312,
p = 0,006

r = 0,230,
p = 0,04

KIM-1,
пг/мл – – – r = 0,308,

p = 0,05

L-FABP, нг/мл r = 0,339,
p = 0,006 – r = 0,431,

p < 0,0001
r = 0,434,
p < 0,0001

СКФ_CKD-EPI_CysC,
мл/мин/1,73 м 2

r = –0,312,
p = 0,007 – r = –0,293,

p = 0,01 –

СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr,
мл/мин/1,73 м 2

r = –0,283,
p = 0,01 – r = –0,324,

p = 0,004 –

Примечание: СМАД — суточное мониторирование артериального давления; САД — систолическое артериальное давление; 
ДАД — диастолическое артериальное давление; ЦАД — центральное артериальное давление; СКФ_CKD-EPI_CysC — скорость 
клубочковой фильтрации, рассчитанная по формуле CKD-EPI с учетом уровня цистатина С крови; СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr — 
скорость клубочковой фильтрации, рассчитанная по формуле CKD-EPI с учетом уровня цистатина С и креатинина крови.
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чаще встречалось у пациентов с АГ 3-й степени 
и РАГ (табл. 2), однако его значения оставались 
в пределах нормальных значений.

По данным полученных значений СКФ, рассчи-
танной по формуле MDRD с учетом уровня креа-
тинина крови (СКФ_MDRD), было отмечено сни-
жение функции почек у пациентов с АГ 1-й и 2-й 
степени с дальнейшим ухудшением у пациентов 
с тяжелой АГ, однако по данным СКФ, рассчитан-
ной по формуле CKD-EPI с учетом уровня креати-
нина крови (СКФ_CKD-EPI), ухудшение ренальной 
функции отмечалось только у пациентов с АГ тя-
желой степени (табл. 2).

Значимых различий между показателями альбу-
минурии у пациентов с АГ с ухудшением степени 
тяжести АГ выявлено не было, повышение данного 
показателя наблюдалось только у пациентов с АГ 
3-й степени и РАГ (табл. 2).

При анализе уровня цистатина С у пациентов 
с различной степенью тяжести АГ было обнару-
жено значимое увеличение данного показателя уже 
у пациентов с АГ 1-й и 2-й степени по сравнению 
с контрольной группой с постепенным увеличени-
ем его значений у больных с тяжелой АГ (табл. 2). 
В том числе прослеживалась связь уровня цистати-
на С с показателями среднесуточного САД и ДАД 
(r = 0,445, p = 0,006 и r = 0,408, p = 0,01 соответ-
ственно), ЦАДд (r = 0,384, p = 0,02) у пациентов 
с тяжелой АГ. Кроме того, в этой группе пациентов, 
так же, как и в группе пациентов с АГ 2-й степени, 
уровень цистатина С в сыворотке крови был ассо-
циирован с уровнем суточной альбуминурии (r = 
0,611, p = 0,003 соответственно).

Снижение показателей СКФ_CKD-EPI_CysC 
и СКФ_CKD-EPI_CysC_Cr, а также их взаимо-
связь с длительностью АГ (r = –0,314, p = 0,04 и r = 
–0,368, p = 0,02 соответственно) и среднесуточным 
САД (r = –0,357, p = 0,03 и r = –0,315, p = 0,04 со-
ответственно) были выявлены только у пациентов 
с АГ 3-й степени и РАГ.

Сравнительный анализ средних значений уров-
ня NGAL и KIM-1 в моче не показал существенных 
различий у пациентов с нарастанием степени тяже-
сти АГ, однако, в группе с АГ 2-й степени наблюда-
лась взаимосвязь уровня KIM-1 в моче с показателя-
ми ЦАДд (r = 0,755, p = 0,03), а в группе пациентов 
с АГ 3-й степени и РАГ уровень KIM-1 в моче был 
ассоциирован с уровнем «офисного» САД и ДАД 
(r = 0,504, p = 0,04 и r = 0,551, p = 0,006 соответ-
ственно), среднесуточного ДАД (r = 0,391, p = 0,04), 
ЦАДс и ЦАДд (r = 0,438, p = 0,03 и r = 0,561, p = 
0,005 соответственно).

Значимое увеличение уровня L-FABP в моче 
было отмечено в группе с АГ 1-й и 2-й степени 

по сравнению с группой контроля, и дальнейшее 
увеличение его концентрации у пациентов с тя-
желой АГ. В группе пациентов с тяжелой АГ от-
мечалась ассоциация уровня L-FABP в моче с по-
казателями «офисного» САД и ДАД (r = 0,479, 
p = 0,03 и r = 0,530, p = 0,02 соответственно), сред-
несуточного САД и ДАД (r = 0,666, p < 0,0001 и r = 
0,448, p = 0,009 соответственно) и длительностью 
АГ (r = 0,456, p = 0,03), а также с показателями 
ЦАДс (r = 0,645, p = 0,003), ЦАДд (r = 0,547, p = 0,01) 
и суточной альбуминурии (r = 0,978, p < 0,0001).

В зависимости от длительности АГ пациен-
ты были разделены на 3 подгруппы (пациенты 
с длительностью АГ от 1 года до 10 лет, от 11 лет 
до 20 лет, более 20 лет). Однако при проведении 
сравнительного анализа данные пациенты значимо 
различались по возрасту, и в связи с этим происхо-
дило закономерное снижение СКФ_MDRD, СКФ_
CKD-EPI, СКФ_CKD-EPI_CysC и СКФ_CKD-EPI_
CysC_Cr и соответственно — повышение уровня 
цистатина С с увеличением длительности АГ. При 
этом стоит отметить, что некоторое снижение СКФ_
MDRD происходило у пациентов с длительностью 
АГ от 1 года до 10 лет, что не отмечалось при ана-
лизе показателей СКФ_CKD-EPI. Изменение уров-
ня креатинина крови, альбуминурии, NGAL, KIM-1 
и L-FABP мочи с увеличением длительности АГ 
выявлено не было.

Обсуждение
Ранняя диагностика поражения почек является 

важным элементом в обследовании пациентов с АГ, 
и в настоящее время все внимание исследователей 
обращено к поиску наиболее ранних и высокочув-
ствительных маркеров поражения почек у таких 
пациентов, так как формирование гипертониче-
ской нефропатии ассоциировано с увеличением 
сердечно-сосудистого риска за счет ускорения раз-
вития и прогрессирования ишемической болезни 
сердца и других сердечно-сосудистых заболеваний 
и ухудшением прогноза [48, 49].

В настоящей работе мы попытались продемон-
стрировать модель раннего повреждения почек 
на примере пациентов с различной степенью тя-
жести АГ. На наш взгляд, применение некоторых 
из изученных нами биомаркеров может быть вполне 
оправданным для выявления поражения почек уже 
на самых ранних стадиях АГ.

Согласно полученным результатам стандарт-
ные маркеры повреждения почек (Кр, альбумин-
урия) не совсем четко отражают повреждение по-
чек на ранних стадиях АГ. Несмотря на нарастание 
уровня креатинина крови с увеличением степени 
тяжести АГ, его значения оставались в пределах 
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нормы. Значимого повышения показателей альбу-
минурии не наблюдалось у пациентов с АГ 1-й и 2-й 
степени, а появлялось только у пациентов с АГ тя-
желой степени, что может свидетельствовать о том, 
что данный маркер не отражает начальные измене-
ния почек при АГ. Кроме того, стоит отметить, что 
было выявлено снижение показателей СКФ_MDRD 
ниже нормальных значений уже у пациентов с АГ 
1-й и 2-й степени и длительностью до 10 лет, од-
нако показатели СКФ_CKD-EPI у пациентов этой 
категории оставались в пределах нормальных зна-
чений, что еще раз подтверждает, что расчет СКФ 
по формуле CKD-EPI дает более точные результа-
ты оценки функции почек. Было продемонстриро-
вано, что формула MDRD занижает значения СКФ 
у лиц без ХБП, а расчет СКФ по формуле CKD-EPI 
повышает точность расчетов в области значений 
60–90 мл/мин/1,73 м 2 и в настоящее время реко-
мендуется к применению в качестве скринингового 
метода оценки СКФ [50, 51].

При проведении анализа полученных данных 
по новым биомаркерам уровень цистатина С в кро-
ви был значительно выше у пациентов с АГ по срав-
нению с группой контроля. Нарастание концентра-
ции уровня цистатина С по сравнению с группой 
здоровых лиц было отмечено уже у пациентов с АГ 
1-й и 2-й степени и далее ее увеличение по мере 
нарастания степени тяжести АГ. Кроме того, по-
вышение цистатина С встречалось намного чаще, 
чем повышение уровня Кр крови и альбуминурии 
у пациентов с АГ. При этом повышение цистатина С 
в крови у пациентов с АГ ассоциировано с увели-
чением показателей АД, как периферического, так 
и центрального. Это согласуется с некоторыми ли-
тературными данными, свидетельствующими об ас-
социации сывороточного цистатина С с показате-
лями повышенного АД у пациентов с АГ [52–54]. 
По данным расчетных СКФ_CysC и СКФ_CysC_Cr, 
у пациентов с АГ наблюдалось значимое сниже-
ние СКФ по сравнению с группой здоровых лиц, 
несмотря на то, что средние показатели СКФ_CysC 
и СКФ_CysC_Cr оставались в пределах нормальных 
значений в обеих исследуемых группах. При более 
детальном анализе у пациентов с АГ 1-й и 2-й сте-
пени не отмечалось значимого ухудшения функции 
почек, однако в группах пациентов с АГ 3-й степени 
и РАГ данные показатели были снижены, и наибо-
лее низкие значения СКФ наблюдались в группе 
с РАГ. Это может свидетельствовать о том, что сыво-
роточный цистатин С является надежным маркером 
СКФ с очень высокой диагностической точностью. 
В пользу этого утверждения говорят результаты 
многочисленных исследований, в которых авторы 
утверждают, что сочетанное определение креатини-

на и цистатина С в сыворотке крови является более 
точным методом определения стадии ХБП, улучша-
ет стратификацию риска по прогрессированию ХБП 
и смертности от данной патологии [55–57]. Кроме 
того, измерение цистатина С в сыворотке крови 
может быть лучшим параметром для оценки СКФ, 
особенно для обнаружения умеренного снижения 
СКФ у пациентов с первичной гипертензией [58]. 
Определение СКФ_CysC на ранних стадиях гипер-
тензии — более надежный метод, чем определение 
клиренса Кр, так как нередко гиперфильтрация при 
гипертензии предшествует появлению альбумину-
рии [59]. Стоит также отметить, что методы рас-
чета СКФ_CKD-EPI как по уровню Кр крови, так 
и по уровню цистатина С крови являются одинаково 
точными, однако в текущих рекомендациях по диа-
гностике ХБП определение цистатина С предлагает-
ся использовать при уже существующем поражении 
почек (при снижении расчетной СКФ по уровню Кр 
в диапазоне 45–59 мл/мин/1,73 м 2, но без маркеров 
повреждения почек (альбуминурии и других), или 
когда применение Кр для оценки фильтрации имеет 
ограничения [51].

По результатам проведенного нами исследо-
вания уровень NGAL в суточной моче не оказался 
более ранним в диагностике поражения почек при 
АГ по сравнению с традиционными маркерами. Зна-
чения данного биомаркера оказались выше в группе 
контроля, чем в группе пациентов с АГ. Кроме того, 
не было выявлено существенных различий в значе-
ниях данного биомаркера у пациентов с АГ 1-й и 2-й 
степени и пациентов с АГ тяжелой степени, несмо-
тря на выявленную взаимосвязь увеличения уровня 
NGAL в моче с ростом длительности АГ у пациен-
тов. Результаты зарубежных исследований по по-
вышению уровня NGAL при АГ также достаточно 
противоречивы. В ряде исследований сообщается 
о том, что данный маркер может быть полезен для 
определения ХБП в результате АГ: выявлено его 
повышение в сыворотке крови у пациентов с АГ 
по сравнению с пациентами с нормальным уров-
нем АД [44, 24]. Другие авторы утверждают, что 
повышение уровня NGAL в крови и его ассоциация 
с уровнем Кр крови наблюдается при уже суще-
ствующей ХБП у пациентов с АГ и сахарным диа-
бетом [60]. Однако стоит отметить, что определение 
уровня NGAL у пациентов в перечисленных иссле-
дованиях проводилось только в сыворотке крови, 
а не в моче. Согласно литературным данным, повы-
шение концентрации уровня NGAL в плазме крови 
коррелирует с его приростом в моче, но не отражает 
истинного повреждения почек, так как значительная 
его часть поступает из экстраренальных источни-
ков [61]. Тем не менее существуют литературные 
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данные о повышении секреции данного маркера 
и в моче, в частности при начальной АГ у детей [23], 
тогда как в другом проведенном исследовании при 
измерении экскреции мочевого NGAL у пациентов 
с РАГ его уровень не отличался от уровня группы 
контроля [62]. В свою очередь в одном из экспери-
ментальных исследований только комбинация АГ 
и гипергликемии (но не каждый фактор независимо 
друг от друга) явилась причиной увеличения мо-
чевой секреции NGAL у крыс в отсутствие других 
признаков повреждения почек [63]. Таким образом, 
для исследования значимости данного биомаркера 
поражения почек при АГ требуются дальнейшие 
проспективные исследования с использованием 
большой выборки пациентов.

Уровень KIM-1 в моче в нашем исследовании 
также не показал значимого увеличения у пациен-
тов с АГ по сравнению с группой здоровых лиц. 
Более того, его уровень оказался выше у пациен-
тов с АГ 1-й и 2-й степени по сравнению с уровнем 
у пациентов с АГ тяжелой степени. Однако стоит 
отметить, что именно в группе с тяжелой АГ уро-
вень KIM-1 в моче был ассоциирован с увеличени-
ем показателей периферического и центрального 
АД и уровнем альбуминурии. В настоящее время 
существуют многочисленные данные как экспе-
риментальных, так и клинических исследований, 
подтверждающие увеличение мочевого KIM-1 при 
наличии и прогрессировании АГ и гипертонической 
нефропатии [12, 32–34, 64].

Несмотря на отсутствие значимых различий 
уровня L-FABP в моче между группой контроля 
и группой пациентов с АГ, было выявлено значимое 
повышение уровня L-FABP в моче уже у пациентов 
с АГ 1-й и 2-й степени по сравнению с группой 
здоровых лиц и дальнейшее его увеличение с ро-
стом степени тяжести АГ. Кроме того, были вы-
явлены ассоциации данного биомаркера с уровнем 
«офисных» значений САД и ДАД, длительностью 
АГ, среднесуточных и средненочных значений 
САД и ДАД, а также уровнем ЦАДс и ЦАДд, что 
отмечалось уже на ранних стадиях АГ и достига-
ло максимума при РАГ. В зарубежной литературе 
встречаются лишь отдельные исследования о повы-
шении уровня L-FABP у пациентов с АГ по сравне-
нию со здоровыми лицами [43]. Однако, учитывая, 
что ключевую роль в возникновении АГ и ХБП 
играет активация РААС, многими исследователями 
как в экспериментальных, так и в клинических ис-
следованиях была отмечена связь уровня L-FABP 
в моче и повышенной активности РААС, что гово-
рит в пользу его специфичности как раннего био-
маркера повреждения почек при АГ [65–69]. Дока-
зательством принадлежности данного биомаркера 

к маркерам почечного повреждения служит и его 
ассоциация с уровнем альбуминурии в суточной 
моче, что наблюдалось в общей группе пациентов 
с АГ и в группе с РАГ, что согласуется с данными 
экспериментальных исследований [70, 71]. Таким 
образом, уровень L-FABP в моче отражает раннее 
появление и характер прогрессирования тубуло-
интерстициального повреждения почечной ткани, 
в частности и при гипертензивной нефропатии.

Выводы
1. Расчет СКФ по формуле CKD-EPI дает более 

точные результаты оценки функции почек и реко-
мендуется к применению как наиболее пригодный 
скрининговый метод оценки СКФ, а сочетанное 
определение креатинина и цистатина С в сыворотке 
крови является более надежным методом определе-
ния стадии ХБП, улучшает стратификацию риска 
по прогрессированию ХБП, в том числе гипертен-
зивной.

2. Уровень L-FABP в моче может рассматри-
ваться как наиболее ранний биомаркер поражения 
почек при АГ, отражающий прогрессирование тубу-
лоинтерстициального повреждения почечной ткани 
вследствие повышения уровня АД.
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Резюме
цель исследования — oценить антигипертензивную эффективность назначения периндоприла ар-

гинина и индапамида ретард в режиме хронотерапии у пациентов с ночной артериальной гипертензией 
(АГ). Материалы и методы. В региональную программу «Хронос» открытого, многоцентрового, обсер-
вационного, несравнительного исследования включено 196 пациентов с ночной АГ. В обследование были 
включены больные АГ 2-й степени (59,4 %) и 3-й степени (40,6 %). При включении в программу вместо 
текущей антигипертензивной терапии назначался периндоприла аргинин 10 мг на ночь и индапамид-ретард 
1,5 мг утром. Длительность наблюдения составила 3 месяца, контроль эффективности и переносимости 
терапии проводился через 2 недели, 1 и 3 месяца лечения. Измерение артериального давления (АД) про-
водили методом Короткова. Статистическая обработка материала проводилась при помощи программ 
Microsoft Excel 2012, Statsoft Statistica 10.0. Результаты. В дневные часы медиана систолического АД при 
включении составила 165,5 (160; 180) мм рт. ст., диастолического АД — 100 (90; 100) мм рт. ст. На фоне 
лечения периндоприла аргинином и индапамидом ретард уже через 2 недели терапии зарегистрировано 
статистически значимое (p < 0,05) снижение АД как в дневные, так и в вечерние часы, положительная 
динамика сохранялась в течение всего времени наблюдения в программе «Хронос». 7 пациентам, которые 
не достигли целевого АД через 1 месяц приема комбинированной терапии, дополнительно назначались 
антигипертензивные препараты других классов. Выводы. У всех участников программы выявлено сни-
жение АД как в утреннее, так и в вечернее время. У 73 % пациентов отсутствовали утренние подъемы 
АД. В 60 % случаях удалось нормализовать АД у пациентов с резистентной до этого АГ. Переносимость 
периндоприла аргинина в сочетании с индапамидом ретард хорошая.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, антигипертензивная терапия, хрономедицина, перин-
доприл, индапамид
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238

Оригинальная статья / Original article

24(2) / 2018 24(2) / 2018

Введение
В настоящее время артериальная гипертензия 

(АГ) остается одной из ведущих медицинских про-
блем в Российской Федерации [1]. Согласно эпи-
демиологическому исследованию ЭССЕ РФ-2012, 
распространенность АГ в нашей стране составляет 
43,5 % и ожидается дальнейший рост ее встречае-
мости [2].

Опасность повышенного артериального давле-
ния (АД) заключается в увеличении числа таких 
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Abstract
objective. To assess the antihypertensive efficiency of perindopril arginine and indapamide retard in patients 

with nocturnal hypertension (HTN). design and methods. In the regional program “Chronos” of the open, 
multicenter, observational, non-controlled study, we included 196 patients with nocturnal hypertension (2nd 
degree — 59,4 %; 3rd degree — 40,6 %). Upon inclusion, instead of the previous therapy the patients received 
10 mg perindopril arginine at night and 1,5 mg indapamide retard in the morning. The follow-up was 3 months, 
the efficiency and tolerability were assessed in 2 weeks, 1 and 3 months of therapy. Blood pressure (BP) was 
measured by Korotkoff method. Statistical analysis was performed with the use of the programs Microsoft Excel 
2012, Statsoft Statistica 10.0. Results. At baseline, daytime median systolic BP was 165,5 (160; 180) mmHg, 
diastolic BP was 100 (90; 100) mmHg. After 2 weeks of treatment by perindopril arginine and indapamide retard, 
both daytime and nocturnal BP decreased (p < 0,05). The positive changes maintained for the whole follow-up 
period. Seven patients did not achieve target BP 1 month later. In these cases, additional therapy (other drug class 
medications) was prescribed. conclusion. All patients demonstrated both daytime and nighttime BP decrease. 
In 73 % patients there was no morning BP rise anymore. In 60 % BP was normalized in patients who had been 
considered resistant. The combination therapy was well-tolerated.
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неблагоприятных сердечно-сосудистых событий, 
как инсульт, инфаркт миокарда, внезапная смерть, 
сердечная недостаточность и заболевания пери-
ферических артерий, а также тяжелой патологии 
почек [3].

Вероятность развития сердечно-сосудистых 
осложнений АГ начинает расти с относитель-
но низких значений АД (для систолического АД 
с 110–115 мм рт. ст., для диастолического АД — 
с 70–75 мм рт. ст.), поэтому чрезвычайно важен 
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строгий контроль АД у пациентов с АГ. К сожале-
нию, только лишь около четверти всех пациентов c 
АГ достигают целевых показателей АД [1].

Обычный подход к лечению АГ основан на кон-
цепции обмена веществ, при котором не учитывают-
ся биоритмы и их влияние на различные процессы, 
протекающие в организме человека.

В настоящее время активно развивается хроно-
медицина — раздел хронобиологии, целью кото-
рой является улучшение имеющихся и разработка 
новых методов профилактики, диагностики и ле-
чения заболеваний с учетом биоритмов организма 
человека. Хронотерапия — наиболее важная часть 
хрономедицины, основная задача которой — раз-
работка методов влияния на заболевание с учетом 
индивидуальных хронобиологических характе-
ристик пациента [4]. Существует такое понятие, 
как «циркадианный ритм» [5], продолжительность 
одного периода колебания которого составляет 
около 24 часов. Большинство всех биологических 
процессов меняется соответственно периодам сна 
и бодрствования, продолжительности светового 
дня [6]. Нейроны супрахиазматического ядра ги-
поталамуса, получая информацию от сетчатки гла-
за, управляют выработкой мелатонина в эпифизе, 
подстраиваясь под внешние световые сигналы [7]. 
Мелатонин, являясь главным эндогенным регулято-
ром биологических ритмов, продуцируется преиму-
щественно ночью [7]. Он стимулирует продукцию 
оксида азота и ингибирует его разрушение, активи-
зирует парасимпатическую нервную систему, дей-
ствует на специфические мелатониновые рецепторы 
в периферических сосудах и центральной нервной 
системе, в связи с чем снижает АД [8].

Сердечно-сосудистая система очень значимо 
изменяет свою активность в течение дня. АД, ча-
стота сердечных сокращений (ЧСС) существенно 
изменяются в зависимости от времени суток, пе-
риодов активности индивидуума [9]. Изменения 
АД в течение суток являются двухфазными и зави-
сят от различных факторов, внешних и внутренних 
[10]. Внутренние факторы: активность автономной 
нервной системы, уровень мелатонина, кортизола, 
ренина, вазоактивного интестинального пептида, 
предсердного натрийуретического пептида [11]. 
Внешними факторами являются: физическая и ум-
ственная активность, эмоции, прием пищи, сон или 
бодрствование [12].

Нарушение циркадианного ритма может иметь 
значимый вклад в развитие сердечно-сосудистых 
заболеваний, особенно АГ.

Наиболее часто используемым критерием диа-
гностики АГ и фактором риска сердечно-сосудистых 
событий является офисное АД. Но даже неоднократ-

ное измерение АД медицинским работником не дает 
информации о суточном профиле АД, эффектив-
ности лечения и вероятности развития сердечно-
сосудистых осложнений [13, 14]. Этого недостатка 
лишено суточное мониторирование АД (СМАД). 
При помощи СМАД возможны оценка двухфазного 
колебания уровня АД в течение суток и определение 
степени ночного снижения АД, особенно систоли-
ческого АД во время сна.

Именно систолическому АД, измеренному 
во время сна, в последние годы придается все 
большее значение. В ряде исследований продемон-
стрировано, что данный показатель является неза-
висимым предиктором развития неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий [15], а также хрони-
ческой болезни почек [16].

При помощи СМАД возможно определение 
такого показателя, как утренний подъем АД [17]. 
Он представляет собой разность между утренним 
АД (среднее АД в течение первых 2 часов после 
пробуждения) и самым низким АД во время сна 
(среднее среди 3 измерений во время сна — самого 
низкого АД и измерением до и после). Увеличение 
данного показателя статистически значимо кор-
релирует с частотой поражения органов-мишеней 
и возникновением сердечно-сосудистых событий 
[18, 19].

Нормализация данного показателя при помо-
щи длительно действующих антигипертензивных 
лекарственных препаратов (АГП) в монотерапии 
или в комбинации приводит к снижению сердечно-
сосудистого риска [20].

Исследования, в которых изучались преиму-
щества хронотерапии АГ, продемонстрировали 
клинически значимые различия в эффективности 
и безопасности АГП в зависимости от времени их 
приема: утром или вечером [21]. Прием лекарствен-
ных препаратов, снижающих АД, перед сном по-
зволяет снизить АД ночью. Так как патологические 
изменения АД ночью имеют большое значение, это 
позволяет уменьшить риск развития неблагоприят-
ных сердечно-сосудистых событий.

Так как уровень АД ночью больше всего 
зависит от активности ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы (РААС), АГП, влияющие 
на РААС, наиболее эффективны при приеме перед 
сном [22]. Наиболее часто используемыми в Рос-
сийской Федерации блокаторами РААС являются 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермен-
та (иАПФ) [23].

Одним из самых изученных иАПФ является пе-
риндоприл (Престариум, Les Laboratoires SERVIER, 
Франция). Периндоприл активно взаимодействует 
с АПФ. Константа ингибирования АПФ перин-
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доприлом выше, чем у многих других иАПФ, что 
обусловливает его влияние на органы-мишени, спо-
собность проникновения в стенку сосудов и атеро-
склеротическую бляшку, возможность коррекции 
эндотелиальной дисфункции и атерогенеза [24]. 
Для периндоприла было доказано снижение риска 
развития повторного инсульта [22], микро- и макро-
сосудистых осложнений сахарного диабета, диабе-
тической нефропатии [20]. Периндоприл улучша-
ет прогноз у пациентов с ишемической болезнью 
сердца [24], что связано с повышением стабиль-
ности атеросклеротических бляшек и уменьшени-
ем риска коронарного тромбоза [25]. Более того, 
периндоприл эффективно снижает ночное АД при 
назначении перед сном [26].

По данным исследования ПИФАГОР, наиболее 
часто врачами используется комбинация периндо-
прила и индапамида [27]. Эффективность этой ком-
бинации изучена во многих международных и рос-
сийских клинических исследованиях [28–33].

цель исследования — оценить антигипертен-
зивную эффективность назначения периндоприла 
аргинина и индапамида ретард у пациентов с ноч-
ной АГ.

Материалы и методы
В региональную программу «Хронос», в от-

крытое, многоцентровое, обсервационное, несрав-
нительное исследование включено 196 паци-
ентов с ночной АГ. Приняли участие 35 врачей 
амбулаторно-поликлинического звена из 4 горо-
дов Российской федерации: Рязань, Липецк, Тула, 
Тамбов.

Критерии включения: возраст старше 18 лет, 
подписанное информированное согласие, наличие 

ночной АГ (по данным измерения АД сразу по-
сле пробуждения): систолическое АД > 160 мм рт. 
ст., диастолическое АД > 90 мм рт. ст. на приеме 
у врача на фоне любой предшествующей терапии 
или ее отсутствия. Критерии исключения: индиви-
дуальная непереносимость или противопоказания 
к назначению периндоприла, индапамида, симпто-
матическая АГ, инфаркт миокарда или нарушение 
мозгового кровообращения давностью менее 3 ме-
сяцев, нестабильная стенокардия, хроническая сер-
дечная недостаточность III–IV функционального 
класса, сахарный диабет 1-го типа или декомпен-
сация сахарного диабета 2-го типа, любые тяже-
лые заболевания с развитием печеночно-почечной 
недостаточности.

В обследование были включены больные АГ 2-й 
степени (59,4 %) и 3-й степени (40,6 %). Средний 
возраст наблюдаемых больных составил 60,0 (11,5) 
года, из них 75 (38,3 %) — мужчины. Длительность 
АГ в среднем составила 12,1 (4,3) года.

При включении в программу вместо текущей 
антигипертензивной терапии назначался перин-
доприла аргинин (Престариум А, Les Laboratoires 
SERVIER, Франция) 10 мг на ночь и индапамид  
ретард (Арифон ретард, Les Laboratoires SERVIER, 
Франция) 1,5 мг утром. Длительность наблюдения 
составила 3 месяца, контроль эффективности и пе-
реносимости терапии проводился через 2 недели, 
1 и 3 месяца лечения.

Пациенты приходили на визит к врачу утром 
с 8 до 10 часов. Измерение АД проводили методом 
Короткова по методологии, описанной в действу-
ющих рекомендациях [1]. В день визита больной 
принимал АГП сразу после измерения АД врачом. 
Для самоконтроля АД пациентам выдавался спе-
циальный дневник, в который больной обязатель-

Примечание: иАПФ — ингибитор ангиотензинпревра-
щающего фермента; БРА — блокатор рецепторов к ангиотен-
зину II 1-го типа; АК — антагонист кальция; БАБ — бета-
блокатор.

Рисунок 1. 
Исходная антигипертензивная терапия

Рисунок 2. Распределение пациентов 
в зависимости от количества назначенных 

антигипертензивных препаратов АГП 
при включении в программу «Хронос»



24(2) / 2018 241

Оригинальная статья / Original article

24(2) / 2018

но фиксировал самостоятельно измеренное АД 
в вечернее время в день посещения врача. Было 
принято решение величину утреннего подъема 
АД косвенно оценивать на основании АД, изме-
ренного утром.

Сопутствующее лечение определялось леча-
щим врачом.

Критериями эффективности являлись:
▪ контроль АД через 1, 2 и 3 месяца терапии;
▪ снижение систолического АД, диастоличе-

ского АД;

▪ достижение целевого уровня АД;
▪ отсутствие утренних подъемов АД;
▪ частота развития нежелательных явлений.
Статистическая обработка материала проводи-

лась при помощи программ Microsoft Excel 2012, 
Statsoft Statistica 10.0. Проводился анализ вида 
распределения признаков. Распределение при-
знака считалось нормальным, если для критерия 
Шапиро–Уилка уровень статистической значимо-
сти p > 0,05. Описание количественных признаков, 
имеющих нормальное распределение, осуществля-

Рисунок 3. Наиболее распространенные комбинации антигипертензивных препаратов

Таблица 1
ИСПОЛьЗУЕМыЕ ГРУППы АНТИГИПЕРТЕНЗИВНыХ ПРЕПАРАТОВ

Группа антигипертензивных 
лекарственных препаратов

Наименование 
лекарственного препарата Доля использования

Ингибиторы 
ангиотензинпревращающего 
фермента

эналаприл 21,9 %
лизиноприл 17,3 %

периндоприл 5,1 %
рамиприл 4,1 %

фозиноприл 1,5 %
каптоприл 1,0 %

Диуретик

индапамид 28,0 %
гидрохлоротиазид 9,2 %

торасемид 0,5 %
фуросемид 0,5 %

Блокаторы рецепторов 
к ангиотензину II 1-го типа

лозартан 17,9 %
валсартан 10,7 %

Антагонисты кальция

амлодипин 23,5 %
лерканидипин 3,6 %

нифедипин 1,0 %
дилтиазем 0,5 %

Бета-адреноблокаторы
бисопролол 19,9 %
метопролол 4,6 %

Агонисты имидазолиновых рецепторов моксонидин 3,6 %
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Примечание: САДу — утреннее систолическое артериальное давление; ДАДу — утреннее диастолическое артериальное дав-
ление; САДв — вечернее систолическое артериальное давление; ДАДв — вечернее диастолическое артериальное давление.

Рисунок 4. Динамика артериального давления на фоне лечения

лось при помощи среднего значения и стандарт-
ного отклонения, представлялось в виде: M (SD). 
Для сравнения связанных групп по количествен-
ному признаку, имеющему нормальное распреде-
ление, использовался t-критерий Стьюдента для 
связанных групп. В случаях, когда распределение 
отличалось от нормального, значения переменных 
представлялись в виде медиан с указанием верх-
него и нижнего квартилей их распределения, ре-
зультаты представлялись в виде: Ме (Q1; Q3). Для 
оценки статистической значимости различий двух 
связанных групп по количественному признаку, 
распределение которого отличалось от нормально-
го, был использован критерий знаков Вилкоксона. 
Для исследования статистической значимости ди-
намики показателей для 3 связанных переменных 
использовался тест ANOVA по Фридмену, крите-
рий Кокрана.

Результаты 
Исходно 51 % пациентов получали иАПФ, 

38,3 % — диуретики, 28,6 % — блокаторы рецеп-
торов ангиотензина II (БРА), антагонисты кальция 
(АК), бета-адреноблокаторы (БАБ). Несколько па-
циентов получали моксонидин. Каждый десятый 
никакого лечения не получал (рис. 1).

Количество принимаемых АГП представлено 
на рисунке 2. Подавляющее большинство пациен-
тов получали 2 препарата для лечения АГ, каждый 
четвертый находился на монотерапии. У 15,3 % па-
циентов зарегистрирована резистентная АГ.

Анализируя комбинации антигипертензивных 
препаратов (рис. 3), определено, что самой распро-
страненной явилось сочетание иАПФ и диуретика 
(27,7 %).

Распределение АГП в группах представлено 
в таблице 1: наиболее часто используемым иАПФ 
оказался эналаприл (21,9 %), диуретиком — инда-
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памид (28,0 %), БРА — лозартан (17,9 %), АК — ам-
плодипин (23,5 %), БАБ — бисопролол (19,9 %).

В дневные часы медиана систолического АД 
при включении составила 165,5 (160; 180) мм рт. 
ст., диастолического АД — 100 (90; 100) мм рт. ст. 
У 24 человек (12,2 %) зарегистрирована резистент-
ная АГ.

Динамика САД и ДАД утром и вечером в тече-
ние 3 месяцев участия в программе «Хронос» пред-
ставлена на рисунке 4 (А, Б, В, Г).

На фоне лечения периндоприла аргинином (Пре-
стариумом А) и индапамидом ретард (Арифоном 
ретард) уже через 2 недели терапии зарегистрирова-
но статистически значимое снижение АД (p < 0,05), 
причем положительная динамика сохранялась 
в течение всего времени наблюдения в программе 
«Хронос».

Пациентам, которые не достигли целевого уров-
ня АД через 1 месяц после начала приема комбина-
ции периндоприла аргинина и индапамида ретард, 
дополнительно назначались АГП из других фарма-
кологических групп, таких пациентов было всего 
7 человек (3,6 %).

Относительное снижение медианы среднего 
АД утром и вечером представлено соответственно 
на рисунках 5 (А и Б). Необходимо отметить, что 
уже через 2 недели применения комбинации перин-
доприла аргинина и индапамида ретард медиана 
среднего АД утром снизилась на 11 %, вечером — 
на 6 %. Через 3 месяца после начала лечения сни-
жение медианы среднего АД составило 18 и 17 % 
утром и вечером соответственно.

Целевой уровень утреннего АД в течение 3 ме-
сяцев наблюдения достигнут у 73 % пациентов, ве-
чернего АД — у 75,5 % пациентов. При этом у 14 % 
целевой уровень был достигнут в течение 2 недель 
применения комбинации периндоприла аргинина 
и индапамида ретард (рис. 6).

Среди 24 пациентов с резистентной АГ целе-
вых показателей АД удалось достичь в 15 случаях 
(62,5 %).

Следует также отметить хорошую переноси-
мость антигипертензивной терапии. Лишь 16 (8,2 %) 
пациентов отметили сухой кашель, выраженность 
его была незначительной, и отмена периндоприла 
аргинина не потребовалось. Других нежелательных 
явлений, в том числе гипотензии после приема пер-
вой дозы, зарегистрировано не было.

Выводы
Оценка выполнения критериев эффективности 

программы «Хронос» выявила у всех участников 
значимое снижение как утреннего, так и вечернего 
АД. У 73 % пациентов отсутствовали патологиче-
ские утренние подъемы АД.

В 60 % случаев удалось нормализовать АД 
у больных с резистентной до этого АГ.

Переносимость периндоприла аргинина в со-
четании с индапамидом ретард хорошая, в 16 
(8,2 %) случаях зарегистрированы нежелательные 

Рисунок 5. Динамика среднего артериального давления утром (А) 
и вечером (Б) за время участия в программе «Хронос»

Рисунок 6. Доля пациентов, достигших целевого 
артериального давления 

за время участия в программе «Хронос»
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явления (сухой кашель незначительной выражен-
ности), не потребовавшие отмены периндоприла 
аргинина.
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Резюме
В обзоре представлены данные о роли вариабельности артериального давления как нового фактора 

риска и ее прогностической значимости у пациентов с артериальной гипертензией в сочетании с ишеми-
ческой болезнью сердца. Рассмотрены современные принципы расчета вариабельности артериального 
давления, ее классификация. Обсуждаются подходы к дифференцированному выбору антигипертензив-
ных препаратов у больных артериальной гипертензией и ишемической болезнью сердца. Приоритетное 
внимание уделено возможности применения ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента и анта-
гонистов кальция у данной категории пациентов, а также их комбинаций. Приведена доказательная база 
положительного влияния периндоприла и амлодипина, а также их фиксированной комбинации на ва-
риабельность артериального давления и снижение риска сердечно-сосудистых осложнений при артери-
альной гипертензии в сочетании с ишемической болезнью сердца, в том числе в реальной клинической 
практике.
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Артериальная гипертензия (АГ) как фактор ри-
ска развития серьезных осложнений и ее влияние 
на поражение органов-мишеней достаточно широко 
изучены в клинической практике. Известно, что по-
вышение систолического артериального давления 
(САД) на 20 мм рт. ст. или диастолического артери-
ального давления (ДАД) на 10 мм рт. ст. удваивает 
риск внезапной сердечной смерти, инфаркта мио-
карда и инсульта [1].

Помимо абсолютных значений артериального 
давления (АД) в клинической практике большое 
значение имеют его отклонения от среднего уров-
ня за определенный промежуток времени, или ва-
риабельность АД (ВАД) [2]. На сегодняшний день 
повышенная ВАД признана новым фактором риска 
развития сердечно-сосудистых осложнений (ССО) 
[3–16]. Такая изменчивость АД представляет собой 
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Abstract
The review discusses the role of blood pressure variability as a novel risk factor and its prognostic value in 

hypertension associated with the coronary artery disease. We discuss the modern approaches to calculation of blood 
pressure variability, its classification. The choice of antihypertensive drugs based on the blood pressure variability is 
discussed considering hypertension associated with coronary artery disease. We pay special attention to angiotensin 
enzyme converting inhibitors and calcium channel blockers, as well as their combinations. We present the evidence 
of the effects of perindopril and amlodipine and their fixed combination on the blood pressure variability and the 
decrease in cardiovascular risk in hypertension associated with coronary artery disease.
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динамический феномен, обусловленный взаимо-
действием множества факторов — поведенческих, 
гуморальных, нейрорефлекторных. Величина коле-
баний АД зависит от разных параметров, в том чис-
ле от наличия АГ, объема циркулирующей крови, 
изменений в пред- и постнагрузке на сердце, дыха-
тельного цикла, применяемых антигипертензивных 
препаратов (АГП), а также от особенностей инди-
видуального ответа организма на триггеры повсед-
невной жизни, такие, как физическая активность, 
психологический стресс, длительность и качество 
сна, курение, употребление алкоголя, сезонные из-
менения температуры окружающей среды и ряд 
прочих физиологических и патологических фак-
торов [17].

Один из важных вопросов — это классифика-
ция ВАД. Следует отметить, что в настоящее время, 
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так же как и раньше, общепризнанная классифика-
ция ВАД отсутствует. Мы предложили следующую 
классификацию ВАД [18]:

I. Ритмические колебания АД (beat-to-beat 
variability).

II. Краткосрочная вариабельность АД (short-term 
blood pressure variability):

1. Вариабельность АД в рамках одного визита 
к врачу (within-visit variability);

2. Суточная ВАД — вариабельность АД в тече-
ние суток, определяемая методом суточного 
мониторирования АД (СМАД), включая ва-
риабельность АД отдельно в периоды бодр-
ствования и сна.

III. Среднесрочная вариабельность АД (mid-term 
blood pressure variability) или вариабельность АД 
в разные дни (day-to-day blood pressure variability);

IV. Долгосрочная вариабельность АД (long term 
blood pressure variability):

1. Вариабельность АД «от визита к визиту» 
(visit-to-visit blood pressure variability) или межви-
зитная вариабельность АД;

2. Сезонная вариабельность АД. Известно, что 
наименьшие значения АД определяются в летнее 
время, наибольшие — в зимнее [2, 19].

Для оценки ВАД используются разные показа-
тели, но наиболее часто стандартное отклонение 
(standard deviation, SD) или коэффициент вариаций 
(сoefficient of variations, CV), равный SD/M, где M — 
среднее значение АД [2, 19]. Недостатком обще-
принятого показателя SD является его зависимость 
от среднего уровня АД. Для определения суточной 
ВАД существует более актуальный параметр [2] — 
SD, рассчитанный с поправкой на фактическую 
продолжительность дневного и ночного периодов 
(SDdn). SDdn рассчитывают по формуле: (SDдень × 
продолжительность дня + SDночь × продолжитель-
ность ночи)/суммарная продолжительность дня 
и ночи [20]. Этот метод устраняет влияние перепа-
да день–ночь на ВАД [2]. Также используют такие 
показатели, как средняя реальная вариабельность 
(average real variability, ARV), «вариабельность, 
не зависящая от среднего» (variability independent 
of mean, VIM), разница между максимальным и ми-
нимальным значением уровня АД (maximum minus 
minimum difference, MMD) и даже максимальный 
уровень АД (обычно систолического) за анализи-
руемый период при самоконтроле АД [21, 22]. ARV 
усредняет абсолютную разность уровней АД между 
последовательными измерениями и, таким образом, 
в отличие от SD и SDdn, учитывает последователь-
ность, в которой выполнялись измерения [2, 23]. 
Также показатель ARV как нельзя лучше подходит 
для анализа данных самоконтроля АД при опреде-

лении междневной ВАД в связи с весьма сопоста-
вимыми по уровню усредненными величинами 
утреннего и вечернего АД [22]. Коэффициент VIM 
не зависит от уровня АД, имеет очень сложную 
методику расчета [2]. В случае вариабельности АД 
в разные дни результаты VIM сложно интерпрети-
ровать [22].

Интересно отметить, что исторически первое 
исследование [17] клинической значимости ВАД 
у пациентов с АГ датируется далеким 1993 го-
дом. Данная оригинальная работа была проведена 
G. Mancia с соавторами [15]. В ней мониторинг 
АД производился у 73 больных АГ интраартери-
ально по Оксфордской методике исходно и через 
7,4 года периода наблюдения. Была выявлена вза-
имосвязь (r = 0,51; p < 0,05) между поражением 
органов-мишеней (ПОМ) и среднесуточной ВАД 
(использовался составной индекс, основанный 
на выраженности электрокардиографических и/или 
эхокардиографических признаков гипертрофии 
левого желудочка, тяжести ретино- и нефропатии) 
изначально и по прошествии периода наблюдения, 
для оценки среднесуточной ВАД рассчитывали по-
казатель SD).

В наши дни интерес к проблеме ВАД резко вы-
рос, начиная с 2010 года, когда появились результа-
ты исследования ASCOT-BPLA (Anglo-Scandinavian 
Cardiac Outcomes Trial, blood pressure lowering arm), 
посвященные ВАД [3, 24]. В данной работе у паци-
ентов с АГ было проанализировано влияние на риск 
инсульта и инфаркта миокарда трех видов ВАД — 
ВАД в рамках визита, суточная ВАД и ВАД между 
визитами [3]. Было выявлено, что вариабельность 
САД между визитами является сильным предикто-
ром развития как инсульта, так и инфаркта миокар-
да, независимым от изменений уровня САД за все 
время наблюдения в исследовании ASCOT (около 
5 лет), от возраста и пола пациентов. Долгосрочная 
вариабельность (вариабельность между визитами) 
ДАД также имела прогностическое значение, хотя 
и меньшее, чем вариабельность САД. Впервые в ис-
следовании ASCOT было выявлено, что вариабель-
ность САД в рамках визита — значимый предиктор 
развития инсульта и инфаркта миокарда, хотя значи-
мость ВАД в рамках одного визита и уступала про-
гностической ценности ВАД между визитами (дол-
госрочной ВАД) [3]. Роль межвизитной ВАД как 
предиктора сердечно-сосудистых и церебральных 
осложнений была проанализирована в метаанализе 
K. M. Diaz с соавторами (2014) [25]. В данной работе 
авторы установили, что увеличение межвизитной 
вариабельности САД на каждые 5 мм рт. ст. влечет 
за собой повышение риска ишемической болезни 
сердца (ИБС) на 27 %, инсульта — на 17 %, общей 
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смертности — на 22 %. Влияние суточной ВАД, как 
САД, так и ДАД, на риск сердечно-сосудистых со-
бытий широко изучалось в 1990–2000-е годы, когда 
и было выявлено значение повышенной ВАД как 
в дневное, так и в ночное время в отношении риска 
развития осложнений АГ [16, 26].

На сегодняшний день известно, что ВАД осо-
бенно повышена у отдельных групп населения — 
у женщин, курильщиков, пациентов с сахарным 
диабетом, с АГ и при наличии заболеваний почек 
[27–29].

Согласно эпидемиологическим исследовани-
ям АГ в силу своей высокой распространенности 
и особенностей патогенеза является главным факто-
ром риска развития ИБС [30, 31]. Сочетание данных 
заболеваний наблюдается очень часто — у 80,3 % 
больных ИБС имеется сопутствующая АГ, что да-
же выше, чем распространенность дислипидемий 
(77,0 %) у данной категории больных [32]. С другой 
стороны, ИБС занимает первое место среди при-
чин смерти у пациентов с АГ [31]. С точки зрения 
клинической значимости, прогноза для пациента 
и выбора оптимальных схем антигипертензивных 
препаратов (АГП) для минимизации риска ослож-
нений, актуальным является вопрос изучения роли 
ВАД у больных с сочетанием АГ и ИБС. Однако 
несмотря на очевидную практическую востребо-
ванность в таких работах, этой проблеме посвя-
щено ограниченное число исследований. В связи 
с вышеуказанными фактами далее нам хотелось бы 
привести имеющиеся на сегодняшний день данные, 
отражающие современные представления о роли 
повышенной ВАД у лиц с АГ и ИБС.

Результаты проведенных исследований дают 
основания предполагать, что при сочетании АГ 
и ИБС происходит повышение ВАД. Так, заслу-
живает внимания масштабное многоцентровое ис-
следование BP-CARE (Blood Pressure control rate 
and CArdiovascular Risk profilE) [33], проведенное 
в странах Восточной Европы. В нем приняли уча-
стие пациенты с АГ (n = 6425, средний возраст 
59,2 ± 11,0 года), получавшие АГП, оценивались 
эффективность антигипертензивной терапии, про-
филь сердечно-сосудистого риска и выраженность 
ПОМ. В одном из субанализов изучалась кли-
ническая значимость вариабельности (SD и CV) 
САД в течение визита. Пациенты были разделены 
на квартили, исходя из значений SD и CV, и для 
каждого квартиля анализировались взаимосвязи 
ВАД с сердечно-сосудистым риском. В результате 
среди прочего было установлено, что у пациентов 
с наибольшими значениями CV чаще отмечаются 
сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) в анамне-
зе, в том числе ИБС (в квартиле 1 — у 57,4 % паци-

ентов имели место ССЗ, в квартиле 4 — у 63,9 %; 
p < 0,001). Сходные закономерности получены для 
ВАД, выраженной в виде SD.

В другой работе изучалась взаимосвязь суточной 
вариабельности САД (SD) с синдромом обструктив-
ного апноэ во время сна (СОАС) и распространен-
ностью ССЗ (ИБС) в группе СОАС [34]. В исследо-
вание вошли 384 пациента с АГ (средний возраст 
50 лет, 64,1 % мужчин, у 42,2 % выявлен СОАС). 
В ходе регрессионного анализа было выявлено, 
что с суточной вариабельностью САД ассоцииро-
ваны распространенность ИБС, СОАС и возраст 
(p < 0,05). При разделении группы пациентов с СО-
АС на подгруппы с высокой и низкой вариабель-
ностью САД распространенность ИБС была также 
больше в подгруппе с высокой вариабельностью 
САД (43,2 против 38,3 %). Логистический регрес-
сионный анализ в модели без поправок показал, что 
увеличение суточной вариабельности САД на 1 SD 
приводит к росту встречаемости ИБС в 2 раза, а при 
внесении поправки на потенциальные ковариаты 
(в первую очередь, среднесуточное и офисное САД) 
прирост вариабельности САД на 1 SD ассоциирован 
с увеличением распространенности ИБС на 21 %.

Следует также привести данные P. Muntner 
с соавторами (2015), которые провели субанализ 
исследования ALLHAT (Antihypertensive and Lipid-
Lowering Treatment to Prevent Heart Attack Trial) с це-
лью изучения взаимосвязи межвизитной вариабель-
ности САД и ДАД (рассчитывался SD) с наличием 
ССЗ и фатальными исходами [35]. В субанализ были 
включены данные 25814 пациентов с АГ, период на-
блюдения составил 28 месяцев, за это время участ-
ники совершали 7 контрольных визитов, в ходе 
которых производилось измерение АД. Конечные 
точки включали в себя фатальные коронарные собы-
тия или нефатальные инфаркты миокарда, общую 
смертность, инсульт и сердечную недостаточность. 
На основании SD САД все участники были поде-
лены на квартили. Важно отметить, что при срав-
нении квартиля 1 и квартиля 4 отмечены различия 
в частоте значимых эпизодов депрессии сегмента 
ST на электрокардиограмме (ЭКГ) — 9,1 и 11,1 % 
(p < 0,001), которые указывают на большую распро-
страненность ишемии миокарда у больных с более 
высокой ВАД. Кроме того, как установлено в ходе 
мультивариантного анализа с поправкой в том чис-
ле на САД, у пациентов из наивысшего квартиля 
по сравнению с больными из квартиля 1 на 30 % 
возрастает относительный риск фатальных коронар-
ных событий или нефатального инфаркта миокарда, 
на 58 % — риск общей смертности, на 46 и 25 % — 
риск развития мозгового инсульта и хронической 
сердечной недостаточности.
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Принимая во внимание тот факт, что ИБС пред-
ставляет собой клиническое проявление атероскле-
ротического поражения коронарных артерий, сле-
дует привести данные о взаимосвязи ВАД с мар-
керами атеросклероза. Так, взаимосвязь суточной 
ВАД с атеросклеротическим процессом в сонных 
артериях изучалась в European Lacidipine Study on 
Atherosclerosis (ELSA) [6], в котором принимали 
участие 1663 больных АГ (средний возраст 56,2 ± 
7,7 года). Было установлено, что среднесуточная 
вариабельность САД и пульсового АД (SD) за 24 ч 
коррелирует с количеством атеросклеротических 
бляшек в сонных артериях и с толщиной комплекса 
интима-медиа сонных артерий (p < 0,001).

Необходимо отметить, что повышенная ВАД 
у пациентов с сочетанием АГ и ИБС имеет кли-
ническое значение: в исследованиях установлены 
высокая предиктивная ценность ВАД и ее влия-
ние на прогноз. Так, E. Vidal-Petiot с соавторами 
(2017) на контингенте пациентов из исследования 
STABILITY (изучение эффективности дарапладиба 
в сравнении с плацебо у больных с диагностирован-
ной ранее ИБС, n=15828) анализировал риск, ассо-
циированный с ВАД [36]. В данной работе опреде-
лялась межвизитная ВАД в виде стандартного от-
клонения в ходе 5 измерений (исходно и в 1-й, 3-й, 
6-й и 12-й месяцы) в течение первого года после 
рандомизации. Использовалась составная первич-
ная конечная точка, представляющая собой время 
до развития внезапной сердечной смерти, инфаркта 
миокарда или инсульта, которые возникли по про-
шествии 12 месяцев после начала исследования. 
Больные, у которых вышеуказанные ССО возни-
кали в первый год после рандомизации, из анализа 
исключались. В итоге после первого года от старта 
работы свое участие в ней продолжили 13794 па-
циента, медиана периода наблюдения была равна 
2,6 года. Среднее офисное САД/ДАД на первом году 
исследования составило 131,7 ± 13,7 / 78,3 ± 8,3 мм 
рт. ст. По данным регрессионной модели Кокса с по-
правками на среднее АД, применяемое лечение, 
исходное наличие сосудистых заболеваний, функ-
циональное состояние почек и сопутствующие фак-
торы риска, наступление первичной конечной точки 
было ассоциировано c вариабельностью как САД 
(отношение рисков (ОР) на каждые 5 мм рт. ст. при-
роста вариабельности САД = 1,13; 95-процентный 
доверительный интервал (95 % ДИ) = 1,06–1,21; 
p < 0,001), так и ДАД (ОР 1,28; 95 % ДИ 1,15–1,41; 
p < 0,001).

В другой работе S. Cay с соавторами (2011) 
изучали влияние ВАД на формирование рестеноза 
стентированного участка коронарной артерии по-
сле чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ) 

[37]. В данное многоцентровое исследование вошло 
100 пациентов со стабильной ИБС и нормальным 
АД. Перед процедурой ЧКВ всем больным прово-
дилось офисное измерение АД и СМАД. В качестве 
показателей ВАД рассчитывались среднесуточные, 
среднедневные и средненочные SD и CV. Все па-
циенты прошли повторную коронароангиографию 
через 6 месяцев после исходного вмешательства. 
В соответствии с полученными данными было 
сформировано две группы пациентов: с бинарным 
рестенозом стента (n = 30) и контрольная со стено-
зом стентированного участка коронарной артерии 
менее 50 % (n = 70). В группе рестеноза, по сравне-
нию с контрольной, были значимо выше SD и CV 
для САД в течение суток, дня (p < 0,001 для всех по-
казателей) и в ночное время (p < 0,001 и p = 0,004 со-
ответственно). Сходные закономерности получены 
и для параметров вариабельности ДАД, за исклю-
чением CV для ДАД в ночное время — последний 
показатель между группами не различался. В ходе 
проведения мультивариантного анализа все индек-
сы ВАД за исключением CV ДАД в ночное время 
являлись независимыми факторами риска рестеноза 
стента. Также были установлены пороговые значе-
ния среднесуточного SD и CV для САД (11,4 мм рт. 
ст. и 13 % соответственно), которые с высокой чув-
ствительностью (93 % в обоих случаях) и специфич-
ностью (94 % и 91 %, соответственно) определяют 
риск рестеноза через 6 месяцев после ЧКВ.

Заслуживает также внимания исследование 
K. Gondo с соавторами (2015), в котором изучалась 
взаимосвязь межвизитной ВАД (рассчитывалось 
SD, а также минимальные и максимальные значе-
ния АД) и среднего уровня офисного АД с возник-
новением ССО (инфаркт миокарда, необходимость 
в повторной реваскуляризации пораженной области 
коронарной артерии и летальные исходы от любых 
причин) у пациентов с АГ и ИБС после успешно 
проведенного ЧКВ [38]. В работу было включено 
176 больных, период наблюдения составил 6–9 ме-
сяцев, в течение него участники совершали 4 кон-
трольных визита для измерения офисного АД, по-
сле чего повторялась коронароангиография. Все 
пациенты также разделялись на две группы с на-
личием исходно острого коронарного синдрома 
(ОКС, n = 50) и стабильной стенокардии (n = 126). 
В результате исследования было обнаружено, что 
в группе больных ОКС межвизитная вариабель-
ность САД и максимальные показатели САД были 
выше у тех пациентов, у кого впоследствии развился 
инфаркт миокарда. Пороговые значения вариабель-
ности САД и максимальные значения САД, которые 
с высокой чувствительностью и специфичностью 
служили предикторами возникновения инфаркта 
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миокарда в группе ОКС составили, соответственно, 
15,1 и 138 мм рт. ст.

В дополнение к вышеизложенным данным, ВАД 
может являться важным фактором риска развития 
ССО у пациентов с ОКС в период нахождения их 
в стационаре. A. K. M. Hassan с соавторами (2017) 
изучал влияние суточной ВАД (среднесуточное SD 
и SDdn) на сердечно-сосудистые исходы у больных 
ОКС [1]. В качестве конечной точки рассматрива-
лись ССО, возникавшие во время госпитализации. 
В исследование были включены 200 пациентов 
с ОКС (средний возраст 58,6 года, 27,5 % женщин, 
47 % курильщики и у 38 % диагностирован сахар-
ный диабет). Всем участникам работы проводилось 
СМАД при поступлении в стационар. На основа-
нии медианного ВАД пациенты были разделены 
на 2 группы — с высокой и низкой ВАД. У больных 
в группе с высокой ВАД чаще развивались внутри-
госпитальные ССО по сравнению с группой с низ-
кой ВАД (47 % и 27 % соответственно, p = 0,003). 
При многофакторном логистическом регрессион-
ном анализе было установлено, что ВАД (отноше-
ние шансов [ОШ] 2,4; 95 % ДИ 1,2–4,5; p = 0,008) 
и наличие сахарного диабета 2-го (ОШ 2,6; 95 % ДИ 
1,2–5,3; p = 0,008) служили единственными незави-
симыми предикторами ССО.

Предиктивная роль суточной ВАД в развитии 
ИБС у пациентов с сахарным диабетом 2-го типа 
в сочетании с нефропатией (n = 36) также изучалась 
K. Tamura с соавторами (2007) [39]. Всем участ-
никам исследования выполнялось СМАД. Было 
установлено, что частота возникновения ИБС выше 
у лиц с повышенной среднесуточной вариабельно-
стью САД по сравнению с пациентами, имеющи-
ми нормальные ее значения (67 против 11 %). При 
этом статистически значимых различий в распро-
страненности цереброваскулярной болезни между 
указанными группами обнаружено не было. Ло-
гистический регрессионный анализ показал, что 
вариабельность САД в ночное время служит неза-
висимым фактором риска развития ИБС (ОШ 3,13; 
95 % ДИ 1,02–9,61; p < 0,05). Кроме того, повышен-
ная вариабельность САД в ночные часы ассоции-
рована с гиперактивацией симпатической нервной 
системы, что, вероятно, служит дополнительным 
механизмом, повышающим риск возникновения 
ИБС у пациентов с поражением почек на фоне са-
харного диабета.

Еще в одной работе на основании данных, 
представленных в Американском регистре вете-
ранов войны, изучалась взаимосвязь межвизитной 
ВАД с сердечно-сосудистыми событиями, общей 
смертностью и конечной стадией хронической 
болезни почек (ХБП) [40]. В исследование вош-

ли 2 865 157 человек, период наблюдения соста-
вил около 9 лет (2005–2013). У всех пациентов 
было выполнено минимум 8 офисных измерений 
АД за этот промежуток времени, рассчитывалась 
вариабельность САД (в виде SD). С помощью ре-
грессионной модели Кокса оценивалась взаимо- 
связь квартилей SD САД с частотой выявления ИБС, 
инсульта, конечной стадии ХБП, а также с общей 
смертностью. Учитывались поправки на социально-
демографические параметры, исходную скорость 
клубочковой фильтрации, коморбидные заболева-
ния, индекс массы тела, уровень САД, ДАД и при-
меняемые АГП. В итоге в числе прочих результатов 
было обнаружено, что вариабельность САД ассо-
циирована с ССЗ, а при мультивариантном анализе 
по мере перехода от 2-го к 4-му квартилю SD взаи-
мосвязь ее с наличием ИБС, инсульта, ХБП и общей 
смертностью прогрессивно возрастала.

Таким образом, исходя из представленных вы-
ше данных, можно сделать вывод, что у пациентов 
с ИБС и/или сочетанием ИБС и АГ наблюдается 
повышение показателей вариабельности САД вну-
три визита, в течение суток и между визитами, что, 
в свою очередь, отрицательно сказывается на про-
гнозе — увеличивается риск развития внезапной 
сердечной смерти, инфаркта миокарда, мозгового 
инсульта, общей смертности, а у пациентов, пере-
несших ЧКВ, повышается вероятность рестеноза 
стентированных участков коронарных артерий. Эти 
факты диктуют необходимость дифференцирован-
ного выбора АГП с точки зрения их оптимального 
влияния на ВАД.

Согласно Российским [41] и Европейским [42] 
рекомендациям по диагностике и лечению АГ при 
наличии у пациента ИБС АГП первой линии явля-
ются β-блокаторы (ББ), ингибиторы ангиотензин-
превращающего фермента (иАПФ) и дигидропири-
диновые антагонисты кальция (АК). ББ применя-
ются в особых клинических ситуациях — в течение 
первых трех лет после перенесенного инфаркта 
миокарда и/или при наличии стенокардии [43].

Что касается иАПФ, то они также применяются 
при сочетании АГ и ИБС, однако у данной груп-
пы АГП отсутствует класс-эффект в отношении 
влияния на прогноз у пациентов с ИБС. В связи 
с этим здесь необходим дифференцированный вы-
бор конкретных представителей иАПФ с учетом 
имеющейся доказательной базы. Одним из пред-
ставителей иАПФ с доказанным положительным 
влиянием на прогноз является периндоприл. Здесь 
необходимо привести данные широкомасштабно-
го многоцентрового исследования EUROPA [44], 
проведенного в 24 европейских странах (период 
наблюдения составил в среднем 4,2 года). В ис-



252 24(2) / 2018

Лекция / Lecture

24(2) / 2018

следование было включено 13 655 больных с под-
твержденным диагнозом ИБС, но без клинических 
признаков сердечной недостаточности, в том числе 
с инфарктом миокарда в анамнезе (64 %), ангиогра-
фическими признаками ИБС (61 %), перенесших 
процедуру реваскуляризации миокарда (55 %) или 
имевших только положительный результат теста 
с физической нагрузкой (5 %). После вводного пе-
риода длительностью 4 недели, в течение которого 
все пациенты получали периндоприл (по 4 мг/сут 
в первые 2 недели, а в последующем при хорошей 
переносимости по 8 мг 1 раз в сутки в течение 
2 недель), 12 218 больных были рандомизированы 
на две группы: в первой (n = 6110) назначали пе-
риндоприл 8 мг 1 раз в день, во второй (n = 6108) — 
плацебо. Все пациенты в обеих группах также полу-
чали стандартную терапию ИБС. Первичной конеч-
ной точкой исследования было наступление одного 
из событий — смерти от сердечно-сосудистого забо-
левания, инфаркта миокарда или остановки сердца 
с успешной реанимацией [32, 44].

Согласно полученным результатам, периндо-
прил значимо снижал смертность от ССЗ, частоту 
развития нефатального инфаркта миокарда или 
остановки кровообращения с успешной реанимаци-
ей. В группе периндоприла таких событий за время 
наблюдения возникло 488 (8 %), а в группе плаце-
бо — 603 (10 %) (р = 0,0003). Снижение относитель-
ного риска составило 20 %. Положительный эффект 
периндоприла проявлялся уже через год приема 
препарата, а затем постоянно увеличивался на про-
тяжении периода наблюдения. Кроме того, лечение 
периндоприлом привело к снижению риска разви-
тия фатального и нефатального инфаркта миокарда 
на 23,9 % (р < 0,001) и риска развития хронической 
сердечной недостаточности на 39,2 % (р = 0,002) [32, 
44]. При этом риск общей смертности уменьшился 
на 11 %, частота госпитализаций по поводу сердеч-
ной недостаточности — на 39 % [32, 44].

Еще одними АГП первой линии при сочета-
нии АГ и ИБС, как указывалось выше, являются 
дигидропиридиновые АК. В частности, пролонги-
рованные препараты данной группы применяются 
при наличии у пациента АГ и стабильной стенокар-
дии [41, 42]. Среди дигидропиридиновых АК одну 
из лидирующих позиций занимает амлодипин в си-
лу своей высокой антигипертензивной эффективно-
сти и большой доказательной базы [32]. Амлодипин 
относится к АК III поколения, которые характеризу-
ются большей селективностью действия на сосуды 
и улучшенными фармакокинетическими свойства-
ми за счет замедленного высвобождения активно-
го вещества и особой химической структуры [32]. 
Амлодипин представляет собой один из наиболее 

изученных с позиций доказательной медицины 
современных АГП. Проведено свыше 500 кли-
нических исследований амлодипина, в том числе 
национальных и международных многоцентро-
вых рандомизированных исследований (ALLHAT 
(Antihypertensive and Lipid Lowering Treatment to 
Prevent Heart Attack Trial), CAMELOT, TOMHS 
(Treatment of Mild Hypertension Trial), PREVENT, 
CAPE (Circadian Anti-Ischemic Program in Europe) 
и прочие), результаты которых свидетельствуют 
о высокой терапевтической эффективности препа-
рата и его хорошей переносимости при АГ и ИБС 
[32]. Так, в упоминавшемся ранее исследовании 
ALLHAT [45] у 42 418 пациентов в течение 6 лет изу-
чали риск возникновения осложнений АГ на фоне 
приема АК, диуретиков, иАПФ и ББ. По данным 
ALLHAT, амлодипин наиболее эффективно снижал 
риск общей смертности, частоту развития ИБС и ее 
осложнений.

Говоря о влиянии разных классов антигипертен-
зивных препаратов на ВАД, следует привести дан-
ные метаанализа A. J. S. Webb c соавторами (2010), 
в котором изучались эффекты монотерапии раз-
ными классами АГП (АК, непетлевые диуретики, 
иАПФ, антагонистов рецепторов к ангиотензину II, 
ББ) на долгосрочную ВАД по сравнению с плацебо 
[46]. Было установлено, что дигидропиридиновые 
АК и диуретики значимо снижали межвизитную 
вариабельность САД. Сходное, хотя и менее выра-
женное влияние было обнаружено и в отношении 
вариабельности ДАД [46, 47]. Поскольку на сегод-
няшний день все приоритеты в отношении лечения 
АГ отданы комбинированной антигипертензив-
ной терапии, интерес представляет оценка влия-
ния различных комбинаций АГП на межвизитную 
ВАД. Так было выявлено, что только добавление 
дигидропиридиновых АК к другим АГП обеспечи-
вает значительное и значимое снижение вариабель-
ности САД [47].

Также необходимо подчеркнуть, что наличие 
ИБС у пациента с АГ трактуется как присутствие 
ассоциированного клинического состояния и опре-
деляет дополнительный очень высокий риск ССО. 
В то же время исходя из Российских [41] и Евро-
пейских [42] рекомендаций по АГ пациентам высо-
кого и очень высокого риска уже на старте лечения 
показано назначение комбинированной антигипер-
тензивной терапии и, в первую очередь, фиксиро-
ванных комбинаций (ФК) АГП.

В этой связи востребованными и клинически 
важными являются данные об эффективности ком-
бинированной антигипертензивной терапии и о ее 
влиянии на ВАД. Центральным исследованием по-
следних лет, предоставляющим такие сведения, слу-
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жит упоминавшееся в начале обзора исследование 
ASCOT [13], а конкретнее — его ветвь по сниже-
нию АД — ASCOT-BPLA (blood pressure lowering 
arm). В программу ASCOT-BPLA было включено 
19 257 пациентов с АГ. Одна половина (9639 чело-
век) получала комбинацию амлодипина с периндо-
прилом, а вторая половина (9618 человек) — комби-
нацию атенолола с диуретиком бендрофлуметиази-
дом. В обеих группах больных произошло значимое 
снижение как САД, так и ДАД. В среднем по дан-
ным исследования разница в уровне САД/ДАД 
между группами составила 2,7/1,9 мм рт. ст. в поль-
зу группы больных «амлодипин/периндоприл», 
то есть отмечено большее снижение САД на фоне 
приема комбинации антагонист кальция / иАПФ, 
по сравнению с комбинацией ББ/диуретик. Глав-
ное, в исследовании ASCOT было выявлено боль-
шее влияние комбинации амлодипин/периндоприл 
на снижение частоты возникновения фатальных 
и нефатальных мозговых инсультов, а также ин-
фарктов миокарда и других ССО. Другим не менее 
важным результатом ASCOT стало то, что значения 
параметров, характеризующих межвизитную ва-
риабельность САД и ДАД, были меньше в группе 
амлодипин + периндоприл, чем в группе атенолол 
+ тиазидный диуретик (p < 0,0001) [24]. В исследо-
вании ASCOT также установлено, что комбинация 
амлодипин/периндоприл существенно снизила ва-
риабельность САД внутри визита, а комбинация 
атенолол/тиазидный диуретик не влияла на этот 
вид вариабельности САД [24].

Также в исследовании ASCOT сравнивали 
влияние двух комбинаций на ВАД в течение суток 
[24]. Анализ данных этой ветви исследования по-
казывает, что вариабельность (SD, CV) САД и ДАД 
в дневные часы была меньше в группе амлоди-
пин/периндоприл по сравнению с группой атено-
лол/тиазидный диуретик. Сходные тенденции вы-
явлены и в отношении вариабельности (SD, CV) 
САД и ДАД в ночные часы.

Очевидный успех комбинации амлодипина 
с периндоприлом в исследовании ASCOT привел 
к созданию ФК этих препаратов. В России она на-
зывается Престанс, появилась в октябре 2010 го-
да. Престанс имеет 2 показания — АГ и ИБС. Он 
выпускается в 4 вариантах соотношения доз, что, 
безусловно, очень удобно в реальной клинической 
практике: амлодипин 5 мг / периндоприл 5 мг, 
амлодипин 5 мг / периндоприл 10 мг, амлодипин 
10 мг / периндоприл 5 мг, амлодипин 10 мг / пе-
риндоприл 10 мг.

Несмотря на относительно недавнее появле-
ние на рынке, фиксированная комбинация перин-
доприл/амлодипин уже имеет собственную базу. 

С точки зрения влияния препарата на ВАД интерес-
ны данные регистра вариабельности АД (регистр 
ВАД) [48]. Это международный проспективный 
наблюдательный регистр амбулаторных пациентов 
с АГ с периодом наблюдения 1 год. Председателем 
исполнительного комитета регистра ВАД являлся 
профессор Нейл Поултер (Neil Poulter) из Вели-
кобритании. В России исследование проходило 
под эгидой Российского медицинского общества 
по АГ. Всего в регистр 110 ведущими специали-
стами в области АГ из 38 городов Российской Фе-
дерации были включены 1066 пациентов, из них 
у 267 имело место сочетание АГ и ИБС, в свою 
очередь 85 из них получали Престанс. При анализе 
подгрупп, получавших и не получавших препарат, 
в обеих группах выявлено снижение межвизитной 
вариабельности (SD) САД и ДАД на 8-м и на 12-м 
месяце лечения по сравнению с исходными данны-
ми. В подгруппе фиксированной комбинации пе-
риндоприл/амлодипин вариабельность САД/ДАД 
исходно составляла 14,7/7,4 мм рт. ст. соответствен-
но; на 8-м месяце — 5,7/4,4 мм рт. ст.; на 12-м — 
3,6/3,0 мм рт. ст. В подгруппе без препарата ана-
логичные показатели ВАД составили исходно — 
8,9/5,1 мм рт. ст.; на 8-м месяце — 7,7/4,3 мм рт. 
ст.; на 12-м месяце — 7,1/3,5 мм рт. ст. Снижение 
SD CАД на фоне фиксированной комбинации пе-
риндоприл/амлодипин было значительно более 
выраженным (–11,1 ± 2,6 мм рт. ст. по сравнению 
с –1,8 ± 0,7 мм рт. ст. в другой подгруппе, р < 0,0001). 
Кроме того, только в подгруппе больных, получав-
ших фиксированную комбинацию периндоприл/ам-
лодипин, к концу периода наблюдения значение SD 
CАД было меньше рекомендуемого уровня менее 
4,8 мм рт. ст. и составило 3,6 ± 2,1 мм рт. ст.

Таким образом, применение фиксированной 
комбинации периндоприл/амлодипин помимо вы-
сокой антигипертензивной эффективности, обу-
словленной составными компонентами препарата, 
каждая из которых является эталонным предста-
вителем АГП в своем классе, обеспечивает также 
мощную защиту от ССО, благодаря воздействию 
на механизмы ВАД, что улучшает прогноз для боль-
ного. В связи с этим фиксированная комбинация 
периндоприл/амлодипин должна рассматриваться 
в качестве стартовой терапии первого выбора у па-
циентов с сочетанием АГ и ИБС.
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