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РОЛЬ СИСТЕМНОГО ВОСПАЛЕНИЯ В СНИЖЕНИИ ЭЛАСТИЧНОСТИ МАГИСТРАЛЬНЫХ АРТЕРИЙ 
И ПРОГРЕССИРОВАНИИ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ У бОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТЕНЗИЕЙ В СОЧЕТАНИИ С ОЖИРЕНИЕМ, САХАРНЫМ ДИАбЕТОМ 2 ТИПА 

Стаценко М. Е., Деревянченко М. В.

Цель.  Изучить роль системного воспаления в снижении эластичности маги-
стральных артерий и прогрессировании эндотелиальной дисфункции у боль-
ных артериальной гипертензией (АГ) в сочетании с ожирением и/или сахар-
ным диабетом (СД) 2 типа. 
Материал и методы. 90 пациентов с АГ II-III стадии 45-65 лет были разделены 
на 3 группы. 1 группа представлена пациентами с “изолированной” АГ, 2 — 
пациентами с АГ в сочетании с ожирением, 3 — пациентами с АГ и СД 2 типа. 
Проводили стандартное физикальное обследование, оценивали жесткость 
сосудистой стенки путем измерения скорости распространения пульсовой 
волны (СРПВ) по сосудам мышечного (СРПВм) и эластического (СРПВэ) 
типов, определяли лабораторные маркеры системного воспаления, эндотели-
альной дисфункции и фиброза. 
Результаты.  СРПВэ и процент встречаемости СРПВэ >10 м/с  достоверно 
выше у больных 3 группы в сравнении с больными 1 группы (10,3 [9,5;11,7] vs 
9,0 [8,0;11,3] м/с и 70 vs 40%, соответственно). Концентрация С-реактивного 
белка (СРБ) статистически значимо выше у пациентов с АГ и СД 2 типа 
по сравнению с лицами с АГ и ожирением и лицами с “изолированной” АГ (7,92 
[4,77;16,15] vs 4,77 [4,53;5,43], 7,92 [4,77;16,15] vs 2,98 [0,65;7,19] мг/л, соот-
ветственно). Уровень эндотелина-1 (ЭТ-1) в сыворотке закономерно нарастал 
от 1 к 3 группе, достигая достоверных различий между всеми изучаемыми 
группами. У больных с АГ и СД 2 типа концентрация коллагена 4 типа в крови 
статистически значимо выше, чем у больных с АГ и ожирением и “чистой” АГ 
(5,67 [3,58;9,20] vs 2,94 [2,57;8,45], 5,67 [3,58;9,20] vs 2,63 [2,23;7,28] нг/мл). 
Корреляционный анализ выявил наличие высокодостоверных взаимосвязей 
между концентрацией СРБ и СРПВэ (r=0,41), уровнем ЭТ-1 (0,51), между ЭТ-1 
и длительностью СД 2 типа (r=0,58), индексом массы тела (r=0,35), курением 
(r=0,54), СРПВм (r=0,47), СРПВэ (r=0,47), между концентрацией коллагена 4 
типа и длительностью СД 2 типа (r=0,36), СРПВэ (r=0,31). 
Заключение. Полученные данные  свидетельствуют о негативном влиянии 
системного воспаления на эластичность сосудистой стенки магистральных 
артерий, а также о его значимой роли в прогрессировании эндотелиальной 
дисфункции у больных АГ в сочетании с ожирением и/или СД 2 типа. 
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THE ROLE OF SYSTEMIC INFLAMMATION IN DECREASE OF ELASTICITY OF MAGISTRAL ARTERIES AND 
IN PROGRESSION OF ENDOTHELIAL DYSFUNCTION IN PATIENTS WITH SYSTEMIC HYPERTENSION, 
ObESITY AND TYPE 2 DIAbETES 

Statsenko M. E., Derevyanchenko M. V.

Aim. To evaluate the role of systemic inflammation in decrease of magistral arteries 
elasticity and progression of endothelial dysfunction in arterial hypertension (AH) 
patients comorbid with obesity and/or type 2 diabetes (DM2).
Material and methods. Ninety patients with AH stages II-III, 45-65 year old, were 
selected to 3 groups. Group 1 — patients with “isolated” AH, group 2 — AH with 
obesity, group 3 — AH and DM2 patients. Standard physical examination was done, 
vascular stiffness assessment by pulse wave velocity (PWV) measurement of the 
vessels of muscular (PWVm) and elastic (PWVe) types; the levels were measured of 
systemic inflammation markers, endothelial dysfunction and fibrosis. 
Results. PWVe and PWVe >10 m/s were significantly more common in group 3 
patients comparing to group 1 (10,3 [9,5;11,7] vs 9,0 [8,0;11,3] m/s and 70 vs 40%, 
respectively). Concentration of C-reactive protein (CRP) was significantly higher in 
AH with DM2 comparing to AH and obesity or only AH (7,92 [4,77;16,15] vs 4,77 
[4,53;5,43], 7,92 [4,77;16,15] vs 2,98 [0,65;7,19] mg/L, respectively). Level of 
endothelin-1 (E1) in blood serum increased significantly in 1 to 3 group, with 
significant differences in all groups. In AH and DM2 patients, concentration of 
collagen type 4 in the blood was statistically significantly higher than in AH and 
obesity patients and only AH (5,67 [3,58;9,20] vs 2,94 [2,57;8,45], 5,67 [3,58;9,20] 

vs 2,63 [2,23;7,28] ng/mL). Correlational analysis showed the presence of highly 
significant correlations in concentrations of CRP and PWVe  (r=0,41), level of E1 
(0,51), in E1 and duration of DM2 anamnesis (r=0,58), body mass index (r=0,35), 
smoking (r=0,54), PWVm (r=0,47), PWVe (r=0,47), in concentration of collagen type 
4 and duration of DM2 anamnesis (r=0,36), PWVe (r=0,31). 
Conclusion.  The data obtained witness on the negative influence of systemic 
inflammation on the elasticity of vascular wall of magistral arteries, and on its 
importance in progression of endothelial dysfunction in AH patients comorbid with 
obesity and DM2. 
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Феномен жесткости крупных артерий является 
одним из самых важных патофизиологических детер-
минант артериальной гипертензии (АГ) [1]. Аорталь-
ная жесткость признана интегральным показателем 
сердечно-сосудистого риска и обладает независимой 
прогностической значимостью в отношении фаталь-
ных и нефатальных сердечно-сосудистых событий 
у больных АГ [2-4].

Сочетание АГ с ожирением и/или сахарным диа-
бетом (СД) 2 типа приводит к прогрессирующему 
снижению эластичности магистральных артерий [5]. 
Это связано с каскадом патогенетических механиз-
мов, в числе которых выработка метаболически 
активной жировой тканью провоспалительных меди-
аторов, ангиотензиногена, ангиотензина II и многих 
других гормонов и цитокинов. Биологически актив-
ные молекулы повреждают органы-мишени, в том 
числе, крупные сосуды. 

С другой стороны, при АГ нарушается баланс 
между вазоконстрикторными и вазодилатирующими 
факторами, что приводит к развитию эндотелиаль-
ной дисфункции: биодоступность оксида азота (NO) 
снижается, а экскреция эндотелиальными клетками 
мощного вазоконстриктора эндотелина-1 (ЭТ-1) 
повышается [6-7]. В более ранних наших работах 
было показано, что при сочетании АГ с ожирением и/
или СД 2 типа степень выраженности эндотелиаль-
ной дисфункции увеличивается [8-11]. 

Хроническое системное, локальное и периваску-
лярное воспаление, с одной стороны, и эндотелиаль-
ная дисфункция, с другой, являются потенцирую-
щими друг друга факторами, способствующими уве-
личению жесткости крупных артерий, их ремо- 
делированию. Однако вопрос о взаимосвязи между 
системным воспалением, снижением эластичности 
магистральных артерий и прогрессированием дис-
функции эндотелия у больных АГ в сочетании с ожи-
рением и/или СД 2 типа остается недостаточно 

изученным, что и послужило целью данного исследо-
вания. 

Цель: изучить роль системного воспаления в сни-
жении эластичности магистральных артерий и про-
грессировании эндотелиальной дисфункции у боль-
ных АГ в сочетании с ожирением и/или СД 2 типа. 

Материал и методы
Проведено открытое сравнительное проспектив-

ное исследование в параллельных группах, в котором 
приняли участие 90 больных АГ II-III стадий 45-65 
лет с не достигнутыми целевыми значениями артери-
ального давления (АД). За 5-7 дней до рандомизации 
всем пациентам отменяли антигипертензивные пре-
параты (“отмывочный период”). Больные были раз-
делены на 3 группы, сопоставимые по возрасту, полу, 
частоте встречаемости курения, стажу АГ, уровню 
офисного систолического артериального давления 
(САД) и диастолического АД (ДАД) в зависимости 
от наличия сопутствующих заболеваний: ожирения, 
СД 2 типа. Клинико-демографическая характери-
стика групп представлена в таблице 1. 

Физикальное обследование включало оценку 
общего состояния, клиническое измерение АД 
на обеих руках по стандартной методике в положении 
пациента сидя, подсчет частоты сердечных сокраще-
ний (ЧСС), антропометрию с расчетом индекса 
массы тела (ИМТ), замера окружности талии (ОТ). 
Под абдоминальным ожирением подразумевали ОТ 
≥102 см у мужчин и ОТ ≥88 см у женщин [12-13]. 

Эластические свойства магистральных артерий 
оценивали при измерении скорости распространения 
пульсовой волны (СРПВ) в стандартных условиях 
с помощью сфигмографической приставки на аппа-
ратно-программном комплексе “Поли-Спектр-8/Е” 
(Россия). СРПВ по сосудам эластического (СРПВэ) 
и мышечного (СРПВм) типов рассчитывали, как 
отношение расстояния между точками расположения 

Таблица 1
Клинико-демографические показатели включенных в исследование больных (Мe [Q1;Q2])

Показатель АГ АГ+ожирение АГ+СД 2 типа

Число больных 30 30 30

Мужчины/женщины, % 50/50 50/50 50/50

Возраст, лет 60,0 [58,0;64,0] 60,0 [59,0;64,0] 62,5 [58,0;64,0]

ИМТ, кг/м
2

25,4*
†
 [22,0;26,8] 34,0 [30,6;38,6] 32,0 [31,2;34,3]

ОТ, см 86,0*
† 
[84,8;88,0] 107,3 [103,5;111,4] 106,5 [104,8;114,2] 

Курящие, % 26,7 26,7 30,0

Длительность АГ, лет 12,5 [10,0;17,0] 17,6 [15,4;18,6] 16,5 [12,0;19,0]

Длительность СД, лет 0
†

0
§

6,0 [6,0;8,0]

САД офисное, мм рт.ст. 153,5 [144,0;170,0] 150,0 [145,0;166,0] 151,0 [142,0;170,0]

ДАД офисное, мм рт.ст. 100,0 [93,0;110,0] 98,5 [95,0;100,0] 100,0 [90,0;109,0] 

ЧСС, уд./мин 67,5 [63,0;76,0] 66,5 [66,0;70,0] 65,0 [61,0;76,0]

Примечание: * — достоверность различий между 1 и 2 группами при р
1-2

<0,017, 
†
 — достоверность различий между 1 и 3 группами при р

1-3
<0,017, 

§
 — досто-

верность различий между 2 и 3 группами при р
2-3

<0,017.
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датчиков ко времени прохождения пульсовой волны 
на каротидно-феморальном и каротидно-радиаль-
ном сегментах, соответственно. Нормальные значе-
ния СРПВм и СРПВэ анализировали индивидуально 
с помощью программного обеспечения с учетом пола 
и возраста больных.

О степени выраженности хронического систем-
ного воспаления судили по концентрации высоко-
чувствительного С-реактивного белка (СРБ) в сыво-
ротке крови — определяли с помощью иммунофер-
ментного метода на анализаторе Униплан (ЗАО 
“Вектор-Бест”, Россия).

Эндотелиальную функцию изучали по уровню 
ЭТ-1 — использовали количественный сэндвич-
иммуноферментный метод (R&D Systems, США 
и Канада) и по концентрации NO в сыворотке 
крови — определяли колориметрическим методом 
по совокупности метаболитов NO — нитратов 
и нитритов — с помощью реакции Грисса (BioVision, 
США).

Степень выраженности фиброза оценивали 
по уровню коллагена 4 типа в сыворотке крови 
с помощью твердофазного иммуноферментного ана-
лиза (Cloud-CloneCorp, США). 

Статистическую обработку результатов проводили 
с использованием пакета статистических программ 
“Microsoft Excel 2010”, “Statistica 6.0”. Нормальность 
распределений показателей оценивали по критерию 
Шапиро-Уилка. Критерию нормальности не соответ-
ствовал ни один из исследуемых показателей. Данные 
представлены в виде Мe [Q25;Q75], где Мe — меди-
ана, Q25 и Q75 — верхний и нижний квартили, 
соответ ственно, для качественных величин — частоты 
встречаемости (%). Множественное сравнение при-
знаков независимых выборок проводили с помощью 
критерия Краскела-Уоллиса. Нулевую статистиче-
скую гипотезу об отсутствии различий отвергали при 
p<0,05. При наличии достоверных различий по кри-
терию Краскела-Уоллиса использовали попарное 
сравнение групп по Манну-Уитни. Статистически 
значимыми считали различия при p<0,017 при срав-
нении трех групп между собой. В случае дихотомиче-
ских показателей статистическая значимость разли-
чий долей оценивалась с использованием точного 
метода Фишера. Для оценки статистики связей про-

водили корреляционный анализ по Спирмену. Нуле-
вую статистическую гипотезу об отсутствии различий 
и связей отвергали при p<0,05.

Исследование проводилось в соответствии с эти-
ческими принципами, изложенными в Хельсинской 
декларации (2008г), трехстороннем соглашением 
по Надлежащей Клинической Практике (ICH GCP), 
Конституции РФ, Федеральном законе РФ № 323-ФЗ 
“Об основах охраны здоровья граждан в Российской 
Федерации” от 21 ноября 2011г.

Протокол клинического исследования № 192 — 
2014 одобрен Региональным Этическим комитетом 
11.03.2014г. Письменное информированное согласие 
было получено у участников исследования до начала 
выполнения любых процедур исследования.

Результаты
Пациенты достоверно различались по ИМТ и по-

казателю ОТ: они были ниже в 1 группе по сравнению 
со 2 и 3 группами — таблица 1. Не выявлено статисти-
чески значимых различий по СРПВм при сравнении 
больных с АГ, АГ и ожирением, АГ и СД 2 типа — таб-
лица 2. Частота встречаемости лиц с СРПВм, превы-
шающей нормальные расчетные показатели, также 
была сопоставима во всех группах. СРПВэ и процент 
встречаемости СРПВэ >10 м/с были достоверно выше 
у больных АГ в сочетании с СД 2 типа в сравнении 
с больными с АГ без коморбидной патологии (10,3 
[9,5;11,7] vs 9,0 [8,0;11,3] м/с и 70% vs 40%, соответ-
ственно). 

Концентрация высокочувствительного СРБ в сыво-
ротке крови (табл. 3) была статистически значимо 
выше у пациентов с АГ и СД 2 типа по сравнению как 
с лицами с АГ и ожирением, так и с лицами с “изоли-
рованной” АГ (7,92 [4,77;16,15] vs 4,77 [4,53;5,43], 
7,92 [4,77;16,15] vs 2,98 [0,65;7,19] мг/л, соответ-
ственно). При этом, значения СРБ >3 мг/л были 
выявлены у 50% пациентов с АГ без коморбидной 
патологии, у 90% лиц с АГ в сочетании с ожирением 
и у 100% лиц с АГ и СД 2 типа (р

1-2
 и р

1-3
<0,017). 

Уровень ЭТ-1 крови закономерно нарастал от 1 
к 3 группе, достигая достоверных различий между 
всеми изучаемыми группами. Уровень NO был сопо-
ставим в изучаемых группах с тенденцией к сниже-
нию в группе больных с АГ в сочетании с СД 2 типа 

Таблица 2
Показатели эластичности сосудистой стенки включенных в исследование больных (Мe [Q1;Q2])

Показатель АГ АГ+ожирение АГ+СД 2 типа

СРПВм, м/с 9,5 [8,2;10,6] 8,6 [8,2;9,6] 9,1 [8,8;11,1]

СРПВм > нормы, % 50 50 53,3

СРПВэ, м/с 9,0
†
 [8,0;11,3] 10,7 [8,5;10,7] 10,3 [9,5;11,7]

СРПВэ > нормы, % 50
† 

70 90 

Примечание: 
†
 — достоверность различий между 1 и 3 группами при р

1-3
<0,017. 
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в сравнении с больными с “изолированной” АГ 
(табл. 3). 

У больных с АГ и СД 2 типа концентрация колла-
гена 4 типа в сыворотке была статистически значимо 
выше, чем у больных с АГ и ожирением и “чистой” 
АГ (5,67 [3,58;9,20] vs 2,94 [2,57;8,45], 5,67 [3,58;9,20] 
vs 2,63 [2,23;7,28] нг/мл, соответственно). 

Проведенный корреляционный анализ выявил 
наличие высокодостоверных взаимосвязей между 
концентрацией СРБ и ИМТ (r=0,54), длительностью 
АГ (r=0,45), длительностью СД 2 типа (r=0,34), 
СРПВэ (r=0,41), уровнем ЭТ-1 (0,51), а также между 
ЭТ-1 и длительностью СД 2 типа (r=0,58), ИМТ 
(r=0,35), курением (r=0,54), СРПВм (r=0,47), СРПВэ 
(r=0,47), между концентрацией коллагена 4 типа 
и длительностью СД 2 типа (r=0,36), ИМТ (r=0,30), 
СРПВэ (r=0,31). 

Обсуждение
Оценка каротидно-феморальной СРПВ (СРПВэ) 

является на сегодняшний день “золотым стандар-
том” определения аортальной жесткости — класс I; 
уровень доказательности А [14]. Статистически 
более высокий процент СРПВэ более расчетных 
нормальных показателей и более 10 м/с, несмотря 
на сопоставимость цифр офисного САД и ДАД 
во всех изучаемых группах, свидетельствует о более 
частом бессимптомном поражении сосудистой 
стенки у больных АГ в сочетании с СД 2 типа в срав-
нении с лицами с АГ без коморбидной патологии, 
что также может быть связано с дополнительным 
повреждающим действием гипергликемии и воздей-
ствием конечных продуктов гликирования на сосу-
дистую стенку [3].

Обращает на себя внимание встречаемость кон-
центрации СРБ >3 мг/л у пациентов с АГ и ожире-
нием в 90%, у лиц с АГ и СД 2 типа в 100% случаев, 
что по данным крупных проспективных исследова-
ний можно рассматривать в качестве совокупного 
фактора очень высокого сердечно-сосудистого риска 
(включающего метаболические показатели и показа-
тели вялотекущего воспаления), величина относи-
тельного риска которого приближается к таковой для 
классических факторов риска [12, 15]. 

Развитие хронического системного воспаления 
сопряжено не только с увеличением жесткости сосудис-
той стенки, но и с параллельным утяжелением эндоте-
лиальной дисфункции у пациентов с АГ по мере при-
соединения ожирения и/или СД 2 типа, о чем свиде-
тельствуют многочисленные корреляционные взаи- 
мосвязи между изучаемыми параметрами [16].

В конечном итоге, ремоделирование сосудистой 
стенки приводит к морфологическим изменениям 
в виде уменьшения количества эластических воло-
кон и постепенного замещения их соединительной 
 тканью, что косвенно подтверждается достоверно более 
высокой концентрацией коллагена 4 типа у больных 
АГ в сочетании с СД 2 типа в сравнении с больными 
“изолированной” АГ или АГ и ожирением. 

Заключение
Таким образом, полученные данные свидетель-

ствуют о негативном влиянии системного воспале-
ния на эластичность сосудистой стенки магистраль-
ных артерий, а также о его значимой роли в прогрес-
сировании эндотелиальной дисфункции у больных 
АГ, особенно, при сочетании ее с ожирением и/или 
СД 2 типа. 

Таблица 3
Лабораторные маркеры хронического системного воспаления,  

эндотелиальной дисфункции и фиброза включенных в исследование больных (Мe [Q25;Q75])

Показатель АГ АГ+ожирение АГ+СД 2 типа

СРБ, мг/л 2,98
† 
[0,65;7,19] 4,77

§ 
[4,53;5,43] 7,92 [4,77;16,15]

ЭТ-1, пг/мл 1,34*
†
 [1,24;1,41] 1,42

§ 
[1,22;1,46] 1,77 [1,48;2,02]

NO, мкмоль/л 25,94 [21,40;27,70] 24,10 [22,35;24,13] 23,60 [18,27;28,10]

Коллаген 4 типа, нг/мл 2,63
† 
[2,23;7,28] 2,94

§ 
[2,57;8,45] 5,67 [3,58;9,20]

Примечание: * — достоверность различий между 1 и 2 группами при р
1-2

<0,017, 
†
 — достоверность различий между 1 и 3 группами при р

1-3
<0,017, 

§
 — досто-

верность различий между 2 и 3 группами при р
2-3

<0,017.
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