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Изменение функции эндотелия у больных с артериальной 
гипертензией при различных формах фибрилляции предсердий
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В последние годы значительно возрос интерес к изучению функции эндотелия при различных заболеваниях сердеч-
но-сосудистой системы, появляется все больше доказательств связи показателей эндотелиальной дисфункции (ЭД) 
с нарушениями сердечного ритма, в том числе с фибрилляцией предсердий (ФП). ЭД предшествует развитию по-
вреждения органов-мишеней при артериальной гипертензии (АГ), в связи с этим исследование функции эндотелия в 
качестве раннего маркера сосудистого повреждения у больных с АГ и ФП является актуальным.
Цель исследования: изучить изменения функции эндотелия у больных с АГ при различных формах ФП.
Материал и методы. В исследование было включено 84 больных с АГ. Критерием включения пациентов в 1-ю группу 
было наличие у больных с эссенциальной АГ документированного пароксизма ФП, во 2-ю группу включены 20 больных с 
АГ и постоянной формой ФП, 3-я группа (группа сравнения) состояла из 30 пациентов с АГ без нарушений сердечного 
ритма.
Сосудодвигательную функцию эндотелия оценивали с помощью ультразвуковой пробы с реактивной гиперемией, для 
оценки биохимических показателей ЭД у всех больных проводили забор крови натощак с определением плазменной 
концентрации фактора Виллебранда (ФВ).
Результаты. При оценке сосудодвигательной функции эндотелия у больных с АГ и персистирующей формой ФП были 
обнаружены достоверные и значимые изменения эндотелийзависимой вазодилатации плечевой артерии. Увеличение 
диаметра плечевой артерии на 60-й секунде после декомпрессии составило в среднем 5,8 ± 0,9% у больных 1-й группы 
и 12,3 ± 1,2% у пациентов 3-й группы (p < 0,05).
При оценке коллагенсвязывающей активности ФВ в сыворотке крови отмечено достоверное и значимое повышение 
концентрации ФВ до 1500 ± 140 Ед/л у больных с АГ и постоянной формой ФП по сравнению с показателями у больных 
с АГ и персистирующей формой ФП (1060 ± 120 Ед/л и пациентов с АГ без нарушений сердечного ритма (840 ± 110 
Ед/л (р < 0,05).
Выводы. У больных с АГ и персистирующей формой ФП диагностированы выраженные изменения функции эндоте-
лия в виде достоверного и значимого снижения эндотелийзависимой вазодилатации плечевой артерии. У больных с 
АГ и постоянной формой ФП по сравнению с пациентами с АГ без нарушений сердечного ритма обнаружено досто-
верное и значимое увеличение коллагенсвязывающей активности ФВ.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: дисфункция эндотелия; фибрилляция предсердий; артериальная гипертензия; фактор Вилле-
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 The role of endothelial function in the development of cardiovascular diseases has recently attracted attention of many 
researchers due to increasingly more data suggesting the relationship between endothelial dysfunction (ED) and disturbed 
cardiac rhythms including atrial fibrillation (AF). ED is known to precede lesions in target organs related to arterial 
hypertension (AH) which makes the study of endothelial function as an early marker of vascular lesions in AH and AF a 
topical issue.



43КЛИНИЧЕСКАЯ  МЕДИЦИНА, № 3, 2014

стого повреждения у больных с АГ и ФП является акту-
альным.

Цель исследования — изучить изменения функции 
эндотелия у больных с АГ при разных формах ФП.

Материал и методы
В исследование было включено 84 пациента с АГ. 

Критерием включения пациентов в 1-ю группу было 
наличие у больных с эссенциальной АГ документиро-
ванного пароксизма ФП длительностью не более 48 ч, 
подтвержденного при электрокардиографическом ис-
следовании или мониторировании ЭКГ по Холтеру. Во 
2-ю группу включено 20 больных с АГ и постоянной 
формой ФП. В 3-ю группу (группу сравнения) включе-
но 30 пациентов с АГ без нарушений сердечного рит-
ма. Все пациенты до начала исследования подписывали 
письменное информированное согласие. Клиническая 
характеристика обследованных представлена в табл. 1.

Критериями исключения были симптоматическая 
АГ; стенокардия напряжения III—IV ФК; инфаркт ми-
окарда или мозговой инсульт в анамнезе; острый коро-
нарный синдром; ХСН III—IV ФК; воспалительные за-
болевания сердца; пороки сердца; тяжелые заболевания 
почек, печени, легких; анемии; ожирение III степени; 
онкологические заболевания; беременность; психиче-
ские заболевания.

Группы были сопоставимы по возрасту, полу, дли-
тельности наличия АГ, наличию факторов риска сердеч-
но-сосудистых событий. Пациенты с ФП имели более 
тяжелую степень АГ по сравнению с больными с АГ без 
нарушений сердечного ритма; III степень АГ диагности-
рована у 67,7% больных 1-й группы, 80% 2-й группы и 
53,4% пациентов 3-й группы (p<0,05). ХСН II ФК диа-
гностирована у 60% больных с АГ и постоянной формой 
ФП, что было достоверно больше, чем у пациентов с АГ 
без нарушений сердечного ритма (30%) и больных с АГ 
и персистирующей формой ФП (35%).

В течение 14 дней у всех пациентов, включенных в 
исследование, проводили подбор антигипертензивной 
терапии. При достижении целевого артериального дав-
ления проводили оценку функционального состояния 
эндотелия. У пациентов с персистирующей формой ФП 
исследование выполняли только при условии сохране-
ния синусового ритма. У больных с постоянной формой 
ФП (2-я группа) пробу с реактивной гиперемией не про-
водили. Сосудодвигательную функцию эндотелия оце-
нивали с помощью ультразвуковой пробы с реактивной 
гиперемией по методике, предложенной D. Celermajer и 
соавт. [6], в ранние утренние часы.

Для оценки биохимических показателей ЭД у всех 
больных проводили забор крови натощак с определе-

Фибрилляция предсердий (ФП) — наиболее распро-
страненное нарушение сердечного ритма у взрослого 
населения экономически развитых стран мира. Первое 
место среди причин появления ФП занимает артериаль-
ная гипертензия (АГ). Возникновение ФП у больных с 
АГ сопровождается ухудшением качества жизни, умень-
шением продолжительности жизни пациентов и значи-
тельным ростом смертности. Смертность больных с АГ 
и ФП обусловлена высоким риском развития тромбо-
эмболических осложнений, в том числе ишемического 
инсульта [1].

В последние годы значительно возрос интерес к из-
учению функции эндотелия при заболеваниях сердечно-
сосудистой системы. Сосудистый эндотелий представ-
ляет собой активную динамическую структуру, которая 
образует вазодилатирующие и вазоконстрикторные 
факторы и контролирует множество важных функций. 
Сдвиг равновесия между вазодилататорами и вазокон-
стрикторами в сторону последних способствует фор-
мированию вазоспазма и вносит существенный вклад в 
прогрессирование сосудистых нарушений. Результаты 
множества фундаментальных и клинических исследо-
ваний доказали неоспоримую роль эндотелиальной дис-
функции (ЭД) в становлении АГ, хронической сердечной 
недостаточности (ХСН) и ишемической болезни сердца 
[2]. Кроме того, появляется все больше доказательств 
связи маркеров ЭД с нарушениями сердечного ритма, в 
том числе с ФП [3, 4].

Эндотелий воспринимает как механические (дав-
ление), так и гормональные (различные вазоактивные 
субстанции) стимулы. В ответ он высвобождает агенты, 
регулирующие вазомоторную функцию, запускающие 
воспалительные процессы и влияющие на гемостаз. 
Среди вазодилатирующих субстанций, продуцируемых 
эндотелием, оксид азота (NO), простациклин, различ-
ные гиперполяризующие факторы, а также натриурети-
ческий пептид С-типа [5]. Вазоконстрикторы включают 
эндотелин-1, ангиотензин II, тромбоксан А2 и реактив-
ные соединения кислорода. Модуляция гемостаза вклю-
чает высвобождение активатора плазминогена, инги-
битора тканевого фактора, фактора Виллебранда (ФВ), 
NO, простациклина, тромбоксана А2, ингибитора 1 акти-
ватора плазминогена и фибриногена. ЭД — это не толь-
ко уменьшение вазодилатации, но и нарушение системы 
гомеостаза на уровне микроциркуляторного русла [5].

Таким образом, ЭД у больных с АГ при появлении 
ФП может иметь большое прогностическое значение в 
стратификации риска развития тромбоэмболических 
осложнений. ЭД предшествует развитию повреждения 
органов-мишеней при АГ, в связи с чем исследование 
функции эндотелия в качестве раннего маркера сосуди-

Aim. To study changes of endothelial function in patients with AH and AF.
Materials and methods. Group 1 included 84 patients with AH (inclusion criteria: essential AH and confirmed paroxysm of 
AF), group 2 contained 20 patients with AH and permanent AF, control group was comprised of 30 AH patients without AF. 
The vasomotor function of endothelium was evaluated from reactive hyperemia determined by the ultrasonic method, blood 
samples for biochemical analysis and determination of Willebrand factor (WF) were taken during fasting.
Results. Patients of group 2 showed significant changes of endothelium-dependent vasodilation of the brachial artery. Its di-
ameter within 60 sec after decompression increased by 5.8+-0.9% and 12.3+-1.2% in groups 1 and 3 respectively (p<0.05). 
In group 2, collagen-binding activity of WF increased significantly to 1500+-140 U/100 ml compared with 1060+-120 and 
840+-110 in groups 2 and 3 (p<0.05). 
Conclusion. Patients with AH and persistent AF had altered endothelial function in the form of significant decrease of endothe-
lium-dependent vasodilation of the brachial artery and increase of collagen-binding activity of WF.
K e y  w o r d s: endothelial dysfunction; atrial fibrillation; arteria hypertension; Willebrand factor.
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вазодилатации (ЭЗВД) плечевой артерии. Увеличение 
диаметра плечевой артерии на 60-й секунде после де-
компрессии составило в среднем 5,8 ± 0,9% у больных 
1-й группы и 12,3 ± 1,2% у пациентов 3-й группы (p < 
0,05). Снижение показателей ЭЗВД плечевой артерии 
менее 10% наблюдалось у 32 (94%) больных с АГ и 
персистирующей формой ФП и у 18 (60%) пациентов с 
АГ без нарушений сердечного ритма. Показатели ЭЗВД 
плечевой артерии представлены в табл. 2.

Полученные результаты свидетельствуют о наличии 
ЭД у больных 1-й и 3-й групп, что обусловлено высоким 
артериальным давлением и продолжительным анамне-
зом АГ в указанных группах, однако более тяжелые на-
рушения функции эндотелия обнаружены у больных с 
АГ и персистирующей формой ФП. Появление даже не-
продолжительных пароксизмов ФП с высокой частотой 
сокращений желудочков индуцирует нарушение функ-
ции эндотелия и может быть непосредственной причи-
ной значительного снижения показателей ЭЗВД плече-
вой артерии у больных с АГ и персистирующей формой 
ФП.

При оценке коллагенсвязывающей активности ФВ в 
сыворотке крови во всех трех группах отмечалось по-

нием плазменной концентрации ФВ. Коллагенсвязы-
вающую активность ФВ в центрифугированной плаз-
ме определяли методом иммуноферментного анализа 
(Technoclone, Австрия). Нормальная область значений 
показателя определялась в пределах 400—500 ЕД/л.

Структурно-функциональное состояние миокар-
да оценивали методом эхокардиографии на аппарате 
Siemens (Германия) с использованием датчика с часто-
той 3,74 МГц. Использовали стандартные позиции.

Статистическую обработку полученных результатов 
проводили на персональном компьютере с помощью 
программы Statistica 6.0 с использованием стандарт-
ных статистических методов обработки информации. 
Цифровые результаты описывали с помощью средней 
арифметической (М) и ее среднеквадратического от-
клонения ( ± σ). Статистический анализ проводили с ис-
пользованием параметрического критерия Стьюдента, 
корреляционный анализ — корреляционного критерия r 
Пирсона. Достоверными считали результаты статисти-
ческих исследований при вероятности ошибки р < 0,05, 
что соответствует критериям, принятым в медико-био-
логических исследованиях.

Результаты и обсуждение
Изучение функционального состояния плечевой 

артерии обнаружило достоверное и значимое увеличе-
ние ее диаметра у пациентов с АГ и персистирующей 
формой ФП. Исходные значения показателя у больных 
1-й группы составили 4,7 ± 0,7 мм, а в группе сравне-
ния — 3,8 ± 0,6 мм (p = 0,02). Наблюдалась тенденция к 
повышению линейной скорости кровотока у больных с 
АГ и персистирующей формой ФП по сравнению с по-
казателями у пациентов с АГ без нарушений сердечного 
ритма, однако различия были недостоверны. При оценке 
сосудодвигательной функции эндотелия у больных с АГ 
и персистирующей формой ФП были обнаружены до-
стоверные и значимые изменения эндотелийзависимой 

Т а б л и ц а 1. Клиническая характеристика больных исследуемых групп

Показатель 1-я группа
(n=34)

2-я группа
(n=20)

3-я группа
(n=30)

Достоверность различий

Средний возраст, годы 60, 9 ± 6,3 62,5 ± 4,8 57,2 ± 6,5 Hд

Женщины 21 (62) 12 (60) 19 (63%) Hд

Мужчины 13 (38) 8 (40%) 11 (37%)

Степень АГ:

I 1 (2,9%) — 1(3,3%) Hд

II 10 (29,4%) 4 (20%) 13 (43,3%) рII-III<0,05

III 23 (67,7%) 16 (80%) 16 (53,4%) рII-III< 0,05

Длительность АГ, годы (M ± σ) 12,2 ± 1,2 13,2 ± 2,5 10,9 ± 2,1 Hд

Курение 20 (58,8) 11 (55) 17 (56,6) Hд

Семейный анамнез
сердечно-сосудистых заболеваний

25 (73,5) 15 (75) 18 (60) Hд

Сахарный диабет 3(9) 2(10) 3(10) Hд

Ожирение 16(47) 10(50) 15(50) Hд

Функциональный класс (ФК) ХСН по NYHA:

I 22(65) 8 (40%) 21(70%) pII—III < 0,05

II 12(35) 12(60) 9(30) pII—III < 0,05

П р и м е ч а н и е. В скобках указан процент. Нд — недостоверно.

Т а б л и ц а 2. Показатели эндотелийзависимой вазоди-
латации плечевой артерии у больных 1-й и 3-й групп 
(M ± σ)

Показатель 1-я группа 3-я группа р

Линейная скорость
кровотока, см/с

39,3 ± 14,7 36,5 ± 14,5 0,05

Диаметр плечевой 
артерии до компрессии, 
мм

4,7 ± 0,7 3,8 ± 0,6 0,02

ЭЗВД, % 5,8 ± 0,9 12,3 ± 1,2 0,003
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плечевой артерии у больных 1-й группы (r = -0,89, р < 
0,05); (рис. 2).

Выявленная зависимость между переднезадним раз-
мером левого предсердия и ЭЗВД плечевой артерии у 
больных с АГ и персистирующей формой ФП характе-
ризует два параллельно идущих процесса ремоделиро-
вания сердечно-сосудистой системы: нарушение сосу-
додвигательной функции эндотелия и дилатацию пред-
сердий.

ЭД — один из наиболее ранних показателей, свиде-
тельствующих о периферическом поражении сосудисто-
го русла при АГ. Нарушение функции эндотелия, фор-
мирующееся под влиянием различных факторов риска 
развития сердечно-сосудистых заболеваний, предше-
ствует повреждению органов-мишеней. В наше иссле-
дование мы включали больных с АГ, большинство из 
которых имели гипертрофию левого желудочка. Умень-
шение ЭЗВД плечевой артерии и повышение плазмен-
ной активности ФВ наблюдали у пациентов всех трех 
групп, что свидетельствует о нарушении эндотелиаль-
ной функции. Необходимо отметить, что при сравнении 
показателей более тяжелые нарушения ЭД наблюдались 
у пациентов с ФП.

B. Freestone и соавт. [7] изучали функцию эндотелия 
у больных с постоянной формой ФП и пациентов с си-

вышение показателя более нормальных значений. До-
стоверное и значимое повышение концентрации ФВ 
до 1500 ± 140 ЕД/л наблюдалось у больных с АГ и по-
стоянной формой ФП по сравнению с показателями у 
больных с АГ и персистирующей формой ФП (1060 ± 
120 ЕД/л) и пациентов с АГ без нарушений сердечного 
ритма (840 ± 110 ЕД/л) р < 0,05; рис. 1.

Значительное увеличение коллагенсвязывающей ак-
тивности ФВ до 1500 ЕД/л у больных с АГ и постоянной 
формой ФП свидетельствует о наличии высокой степе-
ни риска развития тромбоэмболических осложнений, 
так как этот показатель относится к протромботическим 
факторам ЭД.

Результаты эхокардиографии показали, что все боль-
ные, включенные в исследование, имели нормальные 
значения фракции выброса левого желудочка, конечно-
го диастолического и конечного систолического объема 
левого желудочка (табл. 3).

У больных 1-й и 2-й групп выявлена гипертрофия ле-
вого желудочка с увеличением толщины задней стенки 
левого желудочка и межжелудочковой перегородки. У 
них отмечено достоверное увеличение переднезаднего 
размера левого предсердия (до 45 ± 17 и 51 ± 9 мм со-
ответственно) по сравнению с показателем в 3-й группе 
(36,5 ± 16 мм; р < 0,05).

Для изучения взаимосвязи между показателями ЭД и 
размером левого предсердия у больных с АГ и ФП был 
проведен регрессионно-корреляционный анализ. Выяв-
лена отрицательная сильная прямая зависимость между 
переднезадним размером левого предсердия и ЭЗВД 

Рис. 1. Значение коллагенсвязывающей активности ФВ у 
больных исследуемых групп.

Т а б л и ц а 3. Показатели эхокардиографии у больных исследуемых групп (M ± σ)

Показатель 1-я группа 2-я группа 3-я группа р1—3/р2—3

ФВ ЛЖ, % 65,1 ± 5,2 57,1 ± 4,6 65,5 ± 6,1 Нд

Конечный диастолический объем 
левого желудочка, мл

119 ± 23 123,5 ± 28,5 113 ± 21 Нд

Конечный систолический объем 
левого желудочка, мл

42 ± 8 45 ± 11 38 ± 9 Нд

Толщина задней стенки левого 
желудочка, см

1,20 ± 0,21 1,3 ± 0,15 1,08 ± 0,22 0,03/0,01

Толщина межжелудочковой 
перегородки, см

1,28 ± 0,20 1,3 ± 0,28 1,09 ± 0,21 0,04/0,02

Переднезадний размер левого 
предсердия, мм

45 ± 17 51 ± 9 36 ± 16 0,02/0,004

П р и м е ч а н и е. Нд — недостоверно.

Рис. 2. Корреляционная связь между переднезадним разме-
ром ЛП и ЭЗВД плечевой артерии у больных с АГ и перси-
стирующей формой ФП.
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но, что увеличение коллагенсвязывающей активности 
ФВ значительно повышало риск развития тромбоэмбо-
лических осложнений при последующем наблюдении 
за больными. Авторы сделали вывод, что повышение 
плазменной концентрации ФВ более 2210 Ед/л является 
независимым фактором риска развития инсульта и кро-
вотечений [10].

Таким образом, результаты нашей работы показали, 
что появление ФП у пациентов с АГ ухудшает показате-
ли функции эндотелия, а у больных с постоянной фор-
мой ФП способствует значительной модуляции гемо-
стаза и увеличивает риск развития тромбоэмболических 
осложнений.

Выводы
1. У больных с артериальной гипертензией и перси-

стирующей формой фибрилляции предсердий по срав-
нению с пациентами с артериальной гипертензией без 
нарушений сердечного ритма диагностированы выра-
женные изменения сосудодвигательной функции эндо-
телия в виде достоверного и значимого снижения эндо-
телийзависимой вазодилатации плечевой артерии.

2. У больных с артериальной гипертензией и посто-
янной формой фибрилляции предсердий по сравнению 
с пациентами с артериальной гипертензией без наруше-
ний сердечного ритма обнаружено достоверное и значи-
мое увеличение коллагенсвязывающей активности фак-
тора Виллебранда.

3. Выявлена сильная отрицательная зависимость 
(r=-0,89) между переднезадним размером левого пред-
сердия и эндотелийзависимой вазодилатацией плечевой 
артерии у больных с артериальной гипертензией и пер-
систирующей формой фибрилляции предсердий.

нусовым ритмом. Сосудодвигательная функция эндоте-
лия была оценена с помощью ЭЗВД плечевой артерии. 
У пациентов с ФП наблюдали достоверное и значимое 
уменьшение ЭЗВД плечевой артерии и высокие показа-
тели ФВ по сравнению с показателями в 3-й группе.

Изучение функции эндотелия у больных с АГ и ФП 
проводили J. Hou и соавт. [8]. Результаты этого иссле-
дования показали, что концентрация ФВ, Р-селектина 
и d-димера фибрина у больных с АГ и ФП повышается 
после кардиоверсии. Снижение показателей происходит 
через 14 дней после проведенной кардиоверсии. Авторы 
сделали вывод, что пароксизмы ФП являются причиной 
появления ЭД у больных с АГ [8].

В ряде исследований последних лет появилась ин-
формация о феномене острой и персистирующей ЭД, 
возникающей под влиянием широкого спектра гумо-
ральных факторов либо послеоперационных состоя-
ний [9]. Этот феномен был определен как «оглуше-
ние эндотелия» при ишемии миокарда. «Оглушение 
эндотелия» может быть вторичным и возникнуть по-
сле острого окислительного стресса. В таком случае 
остро возникший пароксизм ФП может рассматри-
ваться как причинный фактор появления «оглушенно-
го» миокарда.

Длительное поддержание ФП у пациентов с АГ при-
водит к развитию тяжелых протромботических измене-
ний эндотелия, что демонстрируют результаты нашего 
исследования. Максимальные показатели ФВ наблюда-
лись у пациентов с постоянной формой ФП. Аналогич-
ные результаты были получены в работе V. Roldán и со-
авт. [10]. При обследовании 829 больных с постоянной 
формой ФП, получающих перорально антикоагулянты 
со стабильным значением МНО от 2,0 до 3,0, обнаруже-
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