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ипертоническая  болезнь  (эс-
сенциальная  гипертензия)  от-
носится  к  наиболее  распро-

страненным  заболеваниям,  причи-
ны и  механизмы развития  которых 
обсуждаются  на  протяжении  десят-
ков лет. Несмотря на существенные 
достижения  в  лечении  артериаль-
ной гипертензии (АГ)  и в профи-
лактике  осложнений  заболевания  у 
многих  больных возникает  пораже-
ние  органов-мишеней,  развиваются 
гипертонические  кризы  (ГК) 
[1,3,12,13,14]. В поисках ответа на во-
прос,  почему это происходит,  в  по-
следние  годы  особое  внимание  ис-
следователей  направлено  на  углуб-
ленное изучение роли наследствен-
ных факторов при патологии, кото-
рые играют существенную,  если не 
главенствующую, роль в инициации 
гипертонической болезни (ГБ), фор-
мировании  клинических  вариантов 
заболевания  и  его  осложнений 
[10,11,17,20].  Этой  проблеме  были 
посвящены  специальные  междуна-
родные  форумы  по  артериальной 
гипертензии  (VII  и  IX  Европейские 
конференции 1997, 1999г.г. и др.). К 
настоящему  времени  утвердилось 
мнение о заболевании, как процессе, 
имеющем  генетическую  основу 
[1,2,4,8,21,23]. Сформировалось пред-
ставление о “синдроме нарушенно-
го генного гомеостаза”, который мо-
жет  быть  как  результатом  мутации 

Г одного  (моногенная  теория),  так  и 
нескольких (полигенная теория)  ге-
нов  [10,13,21].  Наличие  артериаль-
ной  гипертензии  у  близких 
родственников,  особенно  первой 
степени родства, следует относить к 
достоверным и независимым факто-
рам  риска  возникновения  ГБ 
[2,11,13,16,17,22].  Определяемый экс-
прессией группы генов профиль ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой 
системы и других регуляторных си-
стем,  помимо  высокого  АД,  гипер-
трофии левого желудочка (ГЛЖ) со-
провождается  рядом  фенотипиче-
ских признаков дисплазии соедини-
тельной  ткани (ДСТ)  [2,4,8,10,11,21]. 
Наследственные  ДСТ  проявляются 
как  дифференцированными  (син-
дромы Марфана, Элерса-Данло), так 
и  недифференцированными  дис-
плазиями,  которые широко распро-
странены и диагностируются по фе-
нотипическим  признакам  смешан-
ного  характера,  которые  обознача-
ются  как  “MASS-фенотип”  (Mitral 
valve,  Aorta,  Skeleton,  Skin) [20]  или 
КСЧ-фенотип (кожа, сердце, череп). 
Этим  подчеркивается  характерная 
черта  недифференцированных 
ДСТ-полиорганность  поражения. 
Применительно  к  АГ  это  прежде 
всего  поражение  сердечно-сосуди-
стой системы и как частное проявле-
ние  этого  -  гипертрофия  миокарда 
левого  желудочка  [1,9,14,19].  Гипер-

трофия миокарда традиционно счи-
тается  компенсаторной  реакцией, 
развивающейся  при  перегрузке 
сердца  объемом,  давлением,  сопро-
тивлением.  Однако  данному  утвер-
ждению  противоречит  известный 
факт  несоответствия  выраженности 
ГЛЖ  уровню  артериального  давле-
ния [6]. На эти особенности обраще-
но внимание в  рекомендациях ВОЗ 
[24],  хотя  убедительного  объясне-
ния,  почему примерно у 50% боль-
ных  не  определяются  признаки 
ГЛЖ, не получено. Тем не менее от-
мечено более частое развитие ГЛЖ у 
больных с  отягощенной по артери-
альной гипертензии наследственно-
стью,  у  которых  толщина  задней 
стенки  левого  желудочка  и  межже-
лудочковой перегородки больше по 
сравнению  с  этими  параметрами  у 
пациентов  без  наследственной  отя-
гощенности [ 18,21,22,23 ].

Цель работы

-  в  выяснение  проявлений  соеди-
нительнотканной  дисплазии  при 
различных  вариантах  течения  ги-
пертонической  болезни  с  акцентом 
на  фенотипические  признаки  дис-
плазии  соединительной  ткани  у 
больных с гипертоническими криза-
ми.
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Материал и методы 
исследования

Обследовано 168 больных ГБ I (76) 
и  II  (92)  стадии.  Возраст  больных 
был в диапазоне 24-65 лет (в среднем 
45,6  1,07). Мужчин - 107, женщин – 
61. У 97 больных с разной частотой 
развивались  ГК:  осложненные  (экс-
тренные состояния) были у 46 боль-
ных,  неосложненные  (неотложные 
состояния) преобладали у 51 больно-
го.  Больным  проводились  суточное 
мониторирование  уровня  артери-
ального  давления  (  носимый  аппа-
рат  АВРМ-02,  Meditech,  Венгрия), 
регистрация  электрокардиограммы 

(ЭКГ),  холтеровское  мониторирова-
ние ЭКГ, эхокардиография – ЭхоКГ 
(аппарат  ESAOTE  BIOMEDICA  SIM 
5000 PLUS, Италия).  Для выявления 
гипертрофии  миокарда  левого  же-
лудочка  использовался  комплекс 
ЭКГ и ЭхоКГ показателей, в частно-
сти расчет индекса массы миокарда 
левого желудочка (ИММ ЛЖ) и от-
носительной  толщины  стенки  ЛЖ 
(ОТС ЛЖ). 

С  целью  выделения  наиболее  ча-
сто встречающихся фенотипических 
признаков  проанализированы  120 
диспластических  стигм,  сгруппиро-

ванных в 17 блоков.  После  предва-
рительного  анализа  в  таблицу 
включены наиболее часто встречаю-
щиеся признаки ДСТ (табл.1). Выяв-
ление  некоторых  признаков  ДСТ 
требует  специальных  приемов 
[5,18].  Так гипермобильность  суста-
вов определялась при помощи мето-
да С. Carter и I. Wilkinson в модифи-
кации Бейтона [18].  Этот метод об-
щепризнан при популяционных ис-
следованиях. Он включает несколь-
ко  движений  (как  правило  5):  пас-
сивное тыльное отклонение V паль-
ца кисти более чем на 900 , пассив-
ное прижатие I пальца кисти к вну-
тренней  поверхности  предплечья, 
переразгибание в локтевых суставах 
и  коленных  суставах  более  чем  на 
100,  способность  коснуться  ладоня-
ми  пола  при  прямых  ногах.  Ре-
зультаты оцениваются в баллах. Их 
9: первые четыре движения парные, 
последнее – не парное. Количество 
баллов от 0 до 3 характерно для здо-
рового взрослого человека, подвиж-
ность в пределах 4 - 6 баллов харак-
теризует  умеренную  гипермобиль-
ность, в пределах 7 – 9 баллов – вы-
раженную  гипермобильность.  До-
статочность  или  недостаточность 
массы тела, что имеет отношение к 
конституции, определяли по индек-
су Кетле в соответствии с классифи-
кацией  ВОЗ:  недостаточная  масса 
тела  –  индекс  мене  18,5  кг/кв.м  , 
нормальная – 18,5 – 24,9 кг/кв.м, из-
быточная – 25 – 29,9 кг/кв.м, выше – 
ожирение ( 30,0 – 34,9 кг/кв.м – I сте-
пени, 35,0 – 39,9 кг/кв.м – II степени, 
40 кг/кв.м и более – III степени ).

Оценка  метаболизма  соедини-
тельной ткани проведена по содер-
жанию  оксипролина  крови  у  30 
больных  гипертонической  болез-
нью, у 14 из которых были выраже-
ны признаки ДСТ. Оксипролин от-
носится  к  основной  аминокислоте, 
содержащейся  в  коллагене,  и  соот-

ношение его фракций отражает рав-
новесность процессов синтеза и рас-
пада  коллагена.  Свободный  окси-
пролин  характеризует  активность 
распада,  пептидсвязанный-  актив-
ность биосинтеза коллагена как про-
цесса, компенсирующего его распад. 
Забор  крови  осуществлялся  утром 
натощак из локтевой вены в объеме 
7 мл. Уровень свободного и общего 
оксипролина определялся по калиб-
ровочной кривой [15].  Уровень свя-
занного оксипролина рассчитывает-
ся по разности между уровнем обще-
го и свободного оксипролина. Коли-
чество  оксипролина  всех  фракций 

Табл. 1
Частота выявления фенотипических признаков дисплазии соединительной ткани у 
обследованных больных гипертонической болезнью 

Признаки Больные ГБ 
(n=71)

Больные ГБ с кризами 
(n=97)

абс % абс %
Конституция

Астеническая 23 32,4 69 71,1
Нарушение осанки 29 40,8 86 88,6

Гипотрофия 6 8,4 17 17,5
Гипотония 16 22,5 12 12,4

Длинная, тонкая шея 15 21,1 30 30,9
Краниоцефальные

Неправильная форма черепа 12 16,9 23 23,7
Долихоцефалия 7 9,9 20 20,6

Короткая шея 64 66,0 22 31,1
Искривление носовой перегородки 21 29,6 23 23,7

Глаза
Миопия 11 15,5 43 44,3

Широко расположенные глаза 25 35,2 21 21,6
Близко расположенные глаза 17 23,9 14 14,4

Узкие глазные щели 7 9,8 11 11,3
Нарушение рефракции в возрасте до 

40 лет
9 12,7 22 22,7

Полость рта
Высокое и «готическое» небо 11 15,5 44 45,4

Нарушение роста зубов 9 12,7 27 27,8
Аномалии прикуса 12 16,9 16 16,5

Скошенность подбородка 24 33,8 74 76,3
Уши

Малые мочки 12 16,9 36 37,1
Приросшие мочки 18 25,3 53 54,6
Очень большие 11 15,5 33 34,0

Очень маленькие 9 12,7 28 28,9
Оттопыренные 8 11,3 22 22,7

Руки
Кривые мизинцы 10 14,1 30 30,9

Короткие мизинцы 12 16,9 35 36,1
Утолщение ногтевых фаланг 9 12,7 27 27,8

Полиарахнодактилия 10 14,1 28 28,9
4-й палец короче 2-го 10 14,1 31 31,9

Ноги
Плоскостопие 14 19,7 43 44,3

Х-образное искривление 11 15,5 34 35,0
О-образное искривление 12 16,9 37 38,1
“Сандалиевидная” щель 8 11,3 25 25,8

Кожа
Повышенная растяжимость 14 19,7 43 44,3

Очаги депигментации 9 12,7 28 28,9
Множественность пигментных пятен 14 19,7 41 42,3

Сухая морщинистая кожа 10 14,1 29 29,9
Поперечные складки на животе 8 11,3 24 24,7

Грыжи 26 36,6 77 79,4
Формирование келоидных рубцов 
после оперативных вмешательств

15 21,1 46 47,4

Стрии 20 28,2 60 61,8
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выражалось в микромолях на 1 литр 
сыворотки крови. 

Статистическая  обработка  ре-
зультатов исследования проводилась 
на  персональном  компьютере  с  по-
мощью  программы  STATISTICA  5,1 
for  Windows.  Данные представлены 
в виде Мm  (М - средняя величина, 
m-стандартная  ошибка  средней  ве-
личины). О достоверности различия 
свидетельствовала величина p < 0,05.

Результаты и обсуждение

Сопоставление результатов анали-
за  фенотипических  признаков  ДСТ 

у больных с гипертоническими кри-
зами и без них (на фоне антигипер-
тензивной  терапии)  показало,  что 
стигмы  ДСТ  чаще  выявлялись  у 
больных  с  кризовым  течением  ГБ 
при ригидности к терапии (табл.1). 
По утвердившемуся мнению о ДСТ 
свидетельствует количество призна-
ков  дисплазии от  6  и более  [8].  По 
этому  критерию  у  82  больных 
(48,8%)  были  признаки  недиффе-
ренцированной  ДСТ,  причем  у  63 
больных с кризовым течением ГБ, то 
есть  более  чем  у  половины  таких 
больных  (64,9%)  со  стигмами  ДСТ 
более  6  у каждого  больного.  Среди 
больных,  у  которых  терапия  оказа-
лась эффективной и на фоне кото-
рой ГК не возникали, было 19 чело-
век (26,8%). 

Заслуживают  специального  обсу-
ждения  такие  особенности,  как  ги-
пертрофия  миокарда  левого  желу-
дочка  сердца (ГЛЖ) и конституция 
больных ГБ. 

У  обследованных  нами  больных 
четкие  признаки  ГЛЖ  выявлены  у 
132 человек (78,6%). У 99 из них дав-
ность заболевания превышала 5 лет. 
При этом у всех 82 больных со стиг-
мами ДСТ были признаки гипертро-
фии миокарда ЛЖ. Л.В.  Журавлева 
и О.Н. Ковалева [7], анализируя осо-
бенности ремоделирования миокар-

да  у  больных  ГБ  выявили  по  мере 
увеличения степени АГ увеличение 
числа  больных  с  гипертрофией  и 
другими вариантами ремоделирова-
ния миокарда и однако даже при 3 
степени  АГ  частота  концентриче-
ской  гипертрофии  миокарда  ЛЖ 
была на уровне 52,1%. У остальных 
больных  выявлены  признаки  кон-
центрического  ремоделирования  и 
эксцентрической  гипертрофии,  а 
при первой степени АГ у 17,4% боль-
ных  сохранялась  нормальная  гео-
метрия миокарда ЛЖ. 

Традиционно считалось, что к раз-
витию ГБ и неблагоприятному тече-

нию  заболевания  более  склонны 
лица  гиперстенической  конститу-
ции.  Среди  обследованных  нами 
больных  с  ГК  гиперстеническая 
конституция  была  у  22,  в  группе 
сравнения  у  31  больного,  то  есть  у 
31,5% обследованных. Примечатель-
но,  что  у  39  из  них  были  стигмы 
ДСТ,  не  превышающие  порогового 
(более  6  признаков)  сочетания.  От-
носительно  часто  встречались  ко-
роткая  шея  (22),  плоскостопие  (17), 
варикозное  расширение  вен  (29), 
миопия (14), скошенность подбород-
ка (29), приросшие мочки ушей (19), 
искривление  носовой  перегородки 
(13),  кожные  стрии  (21),  геморрой 
(27),  дискинезия  желчевыводящих 
путей (23).

Итак,  с одной стороны, астениче-
ское телосложение и другие призна-
ки  ДСТ,  с  другой  –  гиперстениче-
ская  конститутция  с  повышенной 
массой тела и малым набором стигм 
ДСТ,  количественно не выходящих, 
как  правило,  за  пределы  условной 
нормы. Это явное противоречие тре-
бует  дальнейшего  углубленного 
анализа.  Во  всяком  случае  увеличе-
ние массы тела  и повышение  АД в 
какой  то  степени  взаимосвязаны. 
Указывая  на  это  ,  Е.П.Свищенко  и 
В.Н.  Коваленко [13],  ссылаются так-
же на данные по обратной зависимо-
сти: уменьшению массы тела на 1 кг 

сопутствует снижение систолическо-
го АД на 3 мм, диастолического – на 
1-2 мм.рт.ст.

Результаты  определения  уровня 
оксипролина в крови (табл. 2) харак-
терны  для  нарушенного  соотноше-
ния  процессов  деструкции  и  био-
синтеза коллагена с преобладанием 
процессов деградации у больных ГБ 
с  фенотипическими  признаками 
ДСТ.

Лечение больных ГБ со  стигмами 
недифференцированной  ДСТ  тре-
бовало,  как  правило,  применения 
нескольких  антигипертензивных 

препаратов.  Монотерапия  чаще 
всего была недостаточной, особенно 
у больных с кризовым течением за-
болевания.

В  заключение  следует  отметить, 
что  наличие  ДСТ  с  очевидностью 
влияет на развитие и формирование 
АГ,  однако  наиболее  вероятно  яв-
ляется  одним  из  факторов,  создаю-
щих  определенный  фон,  облегчаю-
щий возникновение заболевания (и, 
надо полагать,  не только ГБ).  Более 
того,  реализация  предрасположен-
ности  к  ГБ  происходит  с  участием 
ДСТ при наличии других инициато-
ров патологии, в том числе на уров-
не «нарушенного генного гомеоста-
за». Причем чем больше стигм ДСТ, 
тем  вероятнее  возникновение  забо-
левания.  По существу остается  дис-
куссионным  вопрос  о  том,  следует 
ли  относить  недифференцирован-
ные ДСТ к патологии или это инди-
видуальные  особенности,  способ-
ствующие развитию патологии. На-
копление определенного числа при-
знаков ДСТ по принципу диалекти-
ческого  закона  «перехода  количе-
ства  в  качество»  может  принимать 
(или не принимать) патологические 
черты.

Выводы

У  больных  гипертонической  бо-

Табл. 2
Содержание оксипролина в крови обследованных больных гипертонической болезнью

Группы обследованных Общий оксипролин (мкмоль/л, 
М±m)

Свободный оксипролин 
(мкмоль/л, М±m)

Пептидсвязанный оксипролин 
(мкмоль/л, М±m)

Больные с АГ и ДСТ (n=14) 29,2 ± 1,13
p < 0,001
p1 < 0,001

18,3 ± 1,1
p < 0,001
p1 < 0,001

10,9 ± 1,07
p > 0,05
p1 > 0,05

Больные с АГ 
(n=16)

19,5 ± 1,06
p > 0,05

11,4 ± 1,15
p > 0,05

8,1 ± 1,14
p > 0,05

Контрольная группа (n=16) 20,2 ± 1,16 12,4 ± 1,12 7,8 ± 1,11

Примечание: р - достоверность различия с контрольной группой; р1- достоверность различия с группой больных АГ без ДСТ
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лезнью с разной частотой выявляют-
ся характерные признаки дисплазии 
соединительной ткани.

14. Сочетание  признаков  дисплазии 
соединительной  ткани,  превышаю-
щее  «нормальный»  порог  и  свиде-
тельствующее о наличии недиффе-
ренцированной дисплазии соедини-
тельной ткани выявлено у 48,8% об-
следованных больных.

15. Увеличение уровня оксипролина 
в крови подтверждает наличие дис-
плазии  соединительной  ткани  при 
характерном  ее  отражении  в  виде 
сочетания фенотипических стигм.

16. Наибольшее количество обследо-
ванных  с  дисплазией  соединитель-
ной ткани было среди больных ги-
пертонической болезнью с гиперто-
ническими кризами (64,9%)  для ле-
чения  которых  требовалась  более 
интенсивная сочетанная терапия.
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Гіпертонічна хвороба і сполучнотканинні дисплазії 
В.Ф.Кубишкін, Табабі Абдельвахаб бен Бужемаа

В  статті  обговорюється  роль  дисплазії  сполучної  тканини  (ДСТ)  у  формуванні 
гіпертонічної хворобі.  Найбільш кількість хворих з ДСТ виявлено при кризовому 
перебігу захворювання. Звернено увагу на складність лікування таких хворих.

Arterial hypertension and connective tissue dysplasia
V.F. Kubyshkin, Tababi Abdelwahab ben Boujemaa

Paper  is devoted to the role  of  connective  tissue  dysplasia  in pathogenesis  of arterial 
hypertension. The highest frequency of connective tissue dysplasia was revealed in the 
group of  patients  with crisis  type of the course  of  hypertension.  Authors  noticed  the 
difficulties in treatment of this cohort of patients.
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