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Резюме
Развитие артериальной гипертензии (АГ) у больных с заболеваниями, входящими в понятие «метаболический 

сердечно-сосудистый синдром» (МС), имеет ряд особенностей, изучение которых представляет не только теорети-
ческий интерес, но и имеет большое практическое значение. Проведенные исследования показали, что после туло-
вищного ожирения АГ является хронологически следующим и наиболее частым компонентом МС, а клинические 
проявления атеросклероза и нарушения углеводного гомеостаза развиваются реже и значительно позднее. Помимо 
этого, у больных туловищным ожирением выявлены нарушения в гипоталямо-гипофизарно-надпочечниковой 
оси, способствующие развитию АГ. Установлено, что, помимо нарушений центральных механизмов регуляции, 
симпатикотонии, инсулинорезистентности и гиперинсулинемии, в развитии АГ у больных туловищным ожирени-
ем немаловажное значение имеет функциональное состояние жировой ткани, нарушения со стороны которой (и 
развитие вследствие этого адипозопатии) может в ряде случаев являться первопричиной всего каскада МС. При 
этом дисфункция адипоцитов может носить как генетически обусловленный, так и приобретенный характер. Рас-
шифровка причин и механизмов развития АГ у больных МС представляет особый интерес, так как позволит более 
целенаправленно решать вопросы профилактики и лечения этого заболевания. 

Ключевые слова: артериальная гипертензия, метаболический сердечно-сосудистый синдром, гипоталямо-
гипофизарно-надпочечниковая ось, адипозопатия.
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Abstract
Arterial hypertension in patients with metabolic cardiovascular syndrome (MS) has a number of features which are of 

great theoretical and practical significance. It has been shown that hypertension is the most frequent component of MS and 
chronologically follows abdominal obesity while clinical manifestations of atherosclerosis and carbohydrate metabolism 
disturbances develop much later. In addition, the disorders of hypothalamic-pituitary-adrenal axis contribute to the 
development of arterial hypertension in patients with abdominal obesity. Besides the abnormalities of central regulatory 
mechanisms, increased sympathetic tone, insulin resistance and hyperinsulinemia, functional state of adipose tissue is an 
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established important factor for the development of systemic hypertension in patients with abdominal obesity, and in some 
cases the dysfunction of adipocytes, which can be genetically determined or acquired, may cause the whole cascade of MS. 
Search for the causes and mechanisms of arterial hypertension in patients with MS can help to find the possible targeted 
treatment and prevention of the disease.

Key words: arterial hypertension, metabolic syndrome, hypothalamic-pituitary-adrenal axis, adiposopathy.

Изучение механизмов развития артериальной гипер-
тензии (АГ) у различных когорт больных имеет большое 
практическое значение, так как позволяет выработать 
наиболее эффективную, патогенетически направленную 
тактику лечения. Согласно большим эпидемиологиче-
ским исследованиям, проведенным за последние годы, 
изолированное развитие АГ встречается чрезвычайно 
редко. Установлено, что у 30–75 % больных гипертони-
ческой болезнью (ГБ) имеется ожирение или избыточный 
вес, несколько реже (18–50 %) выявляются в различной 
степени выраженные нарушения углеводного метабо-
лизма, а при проведении специальных исследований до 
60 % больных АГ имеют нарушения липидного спектра 
крови [1–15]. При этом подчеркивается, что избыточный 
вес или ожирение, как правило, хронологически пред-
шествуют развитию ГБ [16–21].

В результате проведенных нами исследований уста-
новлено, что у 4880 больных, имевших состояния, вхо-
дящие в понятие метаболического сердечно-сосудистого 
синдрома (МС), наиболее ранним клиническим проявле-
нием было ожирение. Артериальная гипертензия (АГ), 
как правило, развивалась в более старшем возрасте на 
фоне предшествующего ожирения. Клинические про-
явления ишемической болезни сердца (ИБС) возникали 
у большинства обследованных больных в возрасте после 
40 лет, с пиком развития в 50–59 лет. Наиболее поздним 
компонентом МС являлся сахарный диабет (СД) 2 типа, 
который, как правило, диагностировался после 40 лет, 
при этом его частота с возрастом нарастала (рис. 1).

Полученные данные позволяют предположить нали-
чие тесных, патогенетических связей между ожирением 
и АГ [16, 17]. Именно факт частого сочетания ожирения 
и АГ послужил поводом для внесения предположения, 

поддержанного многими учеными, что первой ступенью 
развития МС является не только туловищное ожирение, 
но и тесно связанная с ним АГ, что подчеркивает общ-
ность патогенеза этих заболеваний. Высказанные по-
зиции основываются на результатах многочисленных 
исследований, свидетельствующих о том, что у больных 
с полным МС артериальная гипертензия встречается 
почти в 100 % случаев, тогда как частота развития других 
компонентов МС ― гипертриглицеридемии, снижения 
содержания липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) 
в сыворотке крови, а также нарушений углеводного 
гомеостаза — может значительно варьировать. Однако, 
не вступая в полемику относительно совершенства 
классификации МС, следует заключить, что, безусловно, 
существуют определенные особенности патогенеза АГ у 
лиц с туловищным ожирением, изучение которых пред-
ставляет не только теоретический интерес, но и имеет 
существенное практическое значение [16, 22–27].

Учитывая имеющиеся данные о чрезвычайно частом 
сочетании туловищного ожирения и АГ, можно предпо-
ложить, что ряд патогенетических звеньев развития этих 
заболеваний являются общими, то есть не только само 
ожирение, но и факторы, участвующие в его развитии, 
могут оказывать влияние на уровень АД. Что касается 
причин развития ожирения, то необходимо признать, 
что, несмотря на большое количество проведенных ис-
следований, вопрос остается открытым. Не вызывает 
сомнения, что основной причиной возникновения из-
быточной массы тела, являются нарушения пищевого 
поведения, ведущие к хроническому перееданию, что 
может быть следствием как изменения центральных ме-
ханизмов регуляции (кора головного мозга, гипоталамус, 
центр аппетита), так и возникать в результате первичных 

Рисунок 1. Возраст возникновения ожирения, артериальной гипертензии, ишемической болезни сердца,  
сахарного диабета 2 типа у пациентов с метаболическим сердечно-сосудистым синдромом
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особенностей функционирования висцеральной жировой 
ткани (в ряде случаев имеющих генетически обуслов-
ленную природу). При этом большое значение имеет 
физический термогенез (рис. 2) [27–34]. 

Доказательством наличия тесных взаимосвязей 
между центральными механизмами регуляции и жиро-
вой тканью являются полученные нами данные, свиде-
тельствующие о наличии у больных туловищным типом 
ожирения снижения чувствительности гипоталямо-
гипофизарно-надпочечниковой оси к действию корти-
зола, что ведет к небольшому, но все же хроническому 
избытку секреции кортизола [27]. Установлено, что у 
больных туловищным ожирением имеется достоверное 

увеличение суточной экскреции 17-гидрокси-кортико-
стероидов (17 HOCS) — метаболитов кортизола — не 
только по сравнению с лицами контрольной группы, 
но и с больными глютеофеморальным типом ожирения 
(рис. 3). Кроме того, чрезвычайно важным представля-
ется факт отсутствия подавления экскреции 17 HOCS, 
у больных с туловищным ожирением под влиянием 0,5 
мг дексаметазона, в то время как у лиц контрольной 
группы и больных с глютеофеморальным ожирением 
даже такие малые дозы дексаметазона вызывали резкое 
угнетение синтеза адренокортикотропного гормона 
(АКТГ) и, соответственно, экскреции метаболитов 
кортизола (рис. 3). 

Рисунок 2. Общность механизмов развития ожирения и артериальной гипертензии

Рисунок 3. Средние показатели экскреции 17 HOCS в суточной моче (мг/1 г креатинина) 
и проба с 0,5 мг дексаметазона у больных туловищным и глютеофеморальным типами ожирения
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Известно, что кортизол стимулирует гормонозави-
симую липопротеиновую липазу (ЛПЛ) на капиллярах 
жировых клеток верхней половины туловища, брюшной 
стенки и висцерального жира (кортизол-зависимая жиро-
вая ткань). В случае хронического избытка кортизола про-
исходит активация ЛПЛ, в результате усиливается распад 
триглицеридов (ТГ), входящих в состав липопротеинов 
низкой и очень низкой плотности (ЛПНП, ЛПОНП), а 
в постпрандиальный период — и в хиломикроны (ХМ) 
и ремнанты ХМ. В результате этого высвобождаются 
жирные кислоты, поступление которых в адипоциты 
приводит к повышенному синтезу нейтрального жира, 
развитию гипертрофии жировых клеток и столь харак-
терного туловищного ожирения (рис. 4). 

Роль кортизола в развитии туловищного ожирения 
подтверждает и характерное для него распределение 
жира, напоминающее синдром Кушинга. Не вызывает 
сомнения, что фенотипическая схожесть пациентов 
с туловищным ожирением и синдромом Кушинга не 
может быть случайной, особенно учитывая, что при 
обоих заболеваниях у большинства пациентов имеется 
АГ, атерогенная дислипидемия и в различной степени 
выраженные нарушения углеводного обмена. Что ка-
сается роли избытка кортизола в механизмах развития 
АГ, то существует огромное количество работ, посвя-
щенных этому вопросу, подробно изучено более 20 
эффектов этого гормона, способствующих повышению 
артериального давления (АД). Не исключается, что у 
ряда пациентов в основе гиперпродукции кортизола 
может лежать и генетическая предрасположенность 
[35, 36]. Таким образом, полученные нами данные не 
только расширяют имеющиеся представления о пато-
генезе туловищного типа ожирения, но и доказывают 
существенную роль кортизола в механизмах развития 
всего каскада МС. 

Исследования, проведенные в последние годы, 
свидетельствуют о том, что дисфункция щитовидной 
железы вносит определенный вклад в развитие каскада 
МС. Установлено, что повышение уровня тиреотропного 
гормона (ТТГ) имеется у каждого 5–6 пациента с пол-
ным МС, в связи с чем высказывается предположение, 
что снижение функциональной активности щитовидной 
железы, возможно, опосредует некоторые механизмы 
инсулинорезистентности у предрасположенных лиц [39, 
41]. Так, известно, что тиреоидные гормоны регулируют 
активность ферментов цикла Кребса, экспрессию генов 
белков-переносчиков глюкозы, поступление глюкозы в 
клетку, и их недостаток, соответственно, может приво-
дить к нарушению периферической утилизации глюкозы, 
адаптивной гиперинсулинемии и инсулинорезистент-
ности [37, 38, 40]. 

В проведенных нами исследованиях при оценке 
функциональной активности щитовидной железы у 489 
больных с полным МС, страдающих ИБС с коронаро-
графически подтвержденным атеросклерозом, выявле-
но наличие достоверной положительной связи между 
индексом массы тела (ИМТ) обследованных и уровнем 
ТТГ сыворотки крови (r = 0,13, p < 0,008). Установлено, 
что у больных с избыточным весом и ожирением уро-
вень ТТГ в сыворотке крови был достоверно выше, чем 
у больных с нормальной массой тела (p = 0,02, p = 0,01 
соответственно) (табл. 1). При сопоставлении массы тела 
обследованных больных и наличия у них АГ установле-
но, что пациенты с ожирением имели более выраженную 
степень АГ. Так, АГ была выявлена в два раза чаще у лиц 
с ожирением, чем среди больных с нормальной массой 
тела. В то же время тяжелые степени АГ встречались в 
3 раза чаще у больных с ожирением, чем у лиц, имею-
щих нормальный вес. Индекс инсулинорезистентности 
(HOMA-IR) был наиболее высоким в группе больных 

Примечание: ЛПЛ — липопротеиновая липаза; ЛПОНП — липопротеины очень низкой плотности; ЛПНП — липопротеины низкой плот-
ности; ХМ — хиломикроны; ТГ — триглицериды; ЖК ― жирные кислоты.

Рисунок 4. Роль кортизола в механизмах развития туловищного ожирения
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ожирением и достоверно превышал показатели, полу-
ченные у больных с нормальным и избыточным весом 
(p = 0,002 и p = 0,05) (табл. 1). При этом, как видно из 
представленных данных, по мере увеличения массы 
тела не только нарастал показатель HOMA-IR, но и до-
стоверно увеличивалось содержание ТТГ в сыворотке 
крови, достигая уровня субклинического гипотиреоза 
у больных с ИМТ выше 30 кг/м2. Среди обследованных 
больных 16,1 % имели СД 2 типа. Анализ полученных 
данных показал, что по мере увеличения ИМТ число лиц, 
страдающих СД, достоверно увеличивалось. Так, среди 
больных, имеющих ожирение, СД 2 типа встречался в 4 
раза чаще, чем среди лиц с нормальной массой тела. При 
этом установлено, что у больных СД, имеющих ожире-
ние, уровень ТТГ сыворотки крови был достоверно выше 
(p = 0,006), чем у больных с нормальным и избыточным 
весом (табл. 2).

Таким образом, полученные данные свидетельствуют 
о том, что даже минимальные нарушения функциональ-
ной активности щитовидной железы — субклинический 
гипотиреоз — ассоциированы с избыточным весом, 
повышенным индексом HOMA-IR, наличием АГ и СД 
2 типа, то есть с основными компонентами МС. 

В последние годы установлено, что, помимо роли 
центральных механизмов регуляции массы тела и уровня 
АД, висцеральные адипоциты являются чрезвычайно ак-
тивными в метаболическом аспекте и секретируют боль-
шое количество адипоцитокинов, которые также могут 
не только регулировать пищевое поведение человека, но 
и оказывать существенное влияние на чувствительность 
тканей к инсулину, показатели липидного спектра крови, 
процессы воспаления, тромбогенеза, функциональную 
активность эндотелия, повышать активность симпатиче-

ской нервной системы (СНС), а также оказывать влияние 
на уровень АД [22, 30, 42, 43]. Поэтому вопрос, является 
ли инсулинорезистентность первопричиной всего каска-
да МС или следствием туловищного ожирения, наряду 
с другими метаболическими расстройствами, остается 
открытым. Однако в любом случае роль активации СНС, 
имеющейся у больных туловищным ожирением, в нарас-
тании инсулинорезистентности и гиперинсулинемии, с 
одной стороны, и развитии АГ — с другой, не вызывает 
сомнения (рис. 2). 

Роль инсулина в регуляции АД в норме хорошо 
изучена [30, 35]. В условиях гиперинсулинемии, поми-
мо прямого влияния на тонус гладких мышц сосудов и 
активность бета-адренорецепторов сосудистой стенки, 
избыток инсулина способствует повышению активности 
симпатоадреналовой и ренин-ангиотензиновой систем, 
усиливает реабсорбцию натрия и воды в почках, что в 
конечном итоге способствует развитию АГ (рис. 5) [44]. 
Однако многие механизмы возникновения симпатикото-
нии, обусловленной инсулинорезистентностью/гиперин-
сулинемией, до сих пор остаются невыясненными. 

Предполагается, что инсулин стимулирует захват 
глюкозы нейронами вентромедиальных ядер гипотала-
муса, что изменяет функциональное состояние нейронов 
и уменьшает их тормозное влияние на активные центры 
симпатической нервной системы в стволе мозга. Кроме 
того, инсулин тормозит освобождение и усиливает захват 
норадреналина нервными окончаниями. Некоторые ис-
следователи не исключают, что повышенный ответ сим-
патической нервной системы на стимуляцию инсулином 
может быть генетически детерминирован. Определенное 
значение в развитии АГ имеет стимулирующее влияние 
инсулина на синтез коллагена, процессы гипертрофии 

Таблица 1
ПоКазатель инсулиноРезистентности (HOMA-IR) и фунКциональное состояние щитовидной железы  

у больных ишеМичесКой болезнью сеРдца в зависиМости от индеКса Массы тела

Показатель
Масса тела обследованных больных

р
нормальная, n = 122 избыточный вес, 

n = 235 ожирение, n = 132

Возраст, лет 59,20 ± 2,13 56,30 ± 1,43 57,00 ± 1,36 0,09
ИМТ, кг/м2 22,88 ± 1,44 27,20 ± 1,34 31,93 ± 2,12 0,01
ТТГ, мМЕ/л 1,52 ± 0,34 2,73 ± 0,26 3,05 ± 1,14 0,01
HOMA-IR, усл. ед. 1,30 ± 0,26 1,52 ± 0,74 4,67 ± 1,12 0,02

Примечание: ИМТ — индекс массы тела; ТТГ — тиреотропный гормон; HOMA-IR — индекс инсулинорезистентности.

Таблица 2
индеКс Массы тела, частота встРечаеМости сахаРного диабета  

и уРовень тиРеотРоПного гоРМона в сывоРотКе КРови у больных ишеМичесКой болезнью сеРдца

Масса тела
сахарный диабет уровень ттг (мМе/л) в сыворотке крови

n % все обследованные больные сд 2 типа
Нормальная 9 7,1 1,53 ± 0,30 1,98 ± 0,11

Избыточный вес 41 17,4 2,73 ± 0,26 2,29 ± 0,16
Ожирение 40 30,2 3,12 ± 0,04 3,6 ± 0,29

Примечание: ТТГ — тиреотропный гормон; СД — сахарный диабет.
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и пролиферации гладкомышечных клеток и фибробла-
стов сосудистой стенки [45]. Так, в проведенных нами 
исследованиях установлено, что толщина комплекса 
интима-медиа сонной артерии и количество циркули-
рующих в крови десквамированных эндотелиоцитов у 
больных МС тесно коррелируют с повышенным уровнем 
инсулина и атерогенных фракций липопротеинов [18]. 
Предполагается, что характерные для лиц с инсулиноре-
зистентностью и гиперинсулинемией уменьшение ответа 
на вазодилятаторные и усиление на вазоконстрикторные 
воздействия могут быть обусловлены не только измене-
ниями метаболизма и архитектоники сосудистой стенки, 
но также и следствием непосредственного влияния из-
бытка инсулина на эндотелий сосудов и функциональные 
характеристики тромбоцитов, приводящего к усилению 
продукции эндотелина, тромбоксана А2, простагландина 
F2 и уменьшению синтеза простациклина. Немаловаж-
ное значение в изменениях функционирования эндотелия 
может принадлежать и характерному для таких больных 
усилению процессов перекисного окисления [46–48]. 

В определенной мере роль инсулина в генезе АГ под-
тверждена в проведенных нами исследованиях, касаю-
щихся больных СД 1 типа, в лечении которых в течение 
длительного времени использовались нефизиологиче-
ские, большие дозы инсулина. У этих пациентов, имев-
ших хроническую передозировку экзогенного инсулина, 
частота АГ превышала таковую у сопоставимой группы 
больных, получавших физиологические дозы инсулина, 
почти в 6 раз [18]. Однако, несмотря на проведенные 
исследования, в отношении причинно-следственных 
взаимосвязей гиперинсулинемии и АГ многое остается 
неясным. Так, в целом ряде исследований указывается на 
возможность наличия общего, генетически детермини-
рованного дефекта, обусловливающего как инсулиноре-
зистентность, так и АГ. Установлено, что у больных АГ 

с гиперинсулинемией имеется значительное увеличение 
содержания натрия в эритроцитах и снижение их осмоти-
ческой резистентности. В ряде исследований выявлены 
изменения в соотношении медленно сокращающихся и 
быстро сокращающихся миофибрилл скелетных мышц 
в пользу увеличения последних. В то же время известно, 
что для быстро сокращающихся миофибрилл характерен 
более выраженный гликолиз и относительная резистент-
ность к инсулину [49]. В случае хронического избытка 
инсулина содержание натрия в крови и непосредственно 
в сосудистой стенке возрастает, что повышает ее чувстви-
тельность к прессорным агентам [39]. 

Помимо роли избытка инсулина в активации СНС, в 
последние годы все большее внимание стало уделяться 
лептину — гормону, выделяемому висцеральными ади-
поцитами. Установлено, что для больных туловищным 
ожирением характерно развитие гиперлептинемии и 
лептинорезистентности (аналогично инсулинорезистент-
ности), приводящей к повышению тонуса СНС и АД. 
Определенное значение в повышении АД придается 
другому, хорошо изученному гормону жировой ткани — 
адипонектину. Известно, что адипонектин способствует 
повышению чувствительности тканей к инсулину, об-
ладает гипогликемизирующим действием, понижает 
уровень атерогенных фракций в сыворотке крови и 
способствует снижению АД. В связи с этим недостаток 
выработки адипонектина, свойственный больным с туло-
вищным ожирением, может принимать непосредственное 
участие в развитии у них АГ [31, 50–54]. 

Таким образом, патогенез АГ у больных туловищ-
ным ожирением и МС имеет целый ряд особенностей, 
которые необходимо учитывать при выборе лечебной 
тактики. Необходимо понимать, что активация СНС 
может выступать в ряде случаев в качестве первопри-
чины развития всего каскада МС, так как известна роль 

Рисунок 5. Роль инсулинорезистентности и гиперинсулинемии 
в механизмах развития артериальной гипертензии
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стресса в механизмах развития ожирения. В этом случае 
инсулинорезистентность, гиперинсулинемия и наруше-
ния адипостата являются вторичными по отношению к 
гипертонусу СНС. 

Как известно, реализация эффектов СНС прежде 
всего опосредована катехоламинами — норадренали-
ном и адреналином, функционирующими как нейроме-
диаторы ЦНС и активно участвующими практически во 
всех обменных процессах, происходящих в организме. 
Эффекты катехоламинов реализуются через специфиче-
ские рецепторы. В настоящее время описаны пять групп 
адренорецепторов, которые различаются по локализации 
и эффектам: α1-, α2-, β1-, β2- и β3-адренорецепторы. Уста-
новлено, что активация адренорецепторов происходит 
посредством G белков и циклического аденозинмонофос-
фата (цАМФ). Так, связывание α-субъединицы G белка 
с β1- и β2-адренорецепторами приводит к повышению 
внутриклеточной концентрации цАМФ, что, в свою 
очередь, в зависимости от их локализации, вызывает 
сокращение миокарда, расслабление мускулатуры со-
судов, бронхов, активацию гликогенолиза и повышение 
секреции инсулина [55, 56]. β3-адренорецепторы при-
влекают особое внимание исследователей в отношении 
изучения роли СНС в развитии ожирения. Известно, что 
эти рецепторы расположены главным образом в адипо-
цитах, причем преимущественно бурой жировой ткани. 
Стимуляция этих рецепторов ведет к усилению липолиза 
и термогенеза в адипоцитах, повышению теплопродук-
ции, связанной с распадом жира в клетках бурой жировой 
ткани. В свою очередь, увеличение поступления в кровь 

свободных жирных кислот способствует развитию инсу-
линорезистентности, гиперинсулинемии и прогрессиро-
ванию ожирения [29, 55–61]. В последующем именно эти 
механизмы могут способствовать развитию хронической 
симпатикотонии, изменению суточного профиля АД и 
развитию поражения органов-мишеней. Безусловным 
доказательством вышесказанного являются результаты 
проведенного нами в 1999 году пилотного исследования с 
использованием в лечении больных с избыточным весом, 
нарушением толерантности к глюкозе и гипертонической 
болезнью моксонидина (Физиотенз, Abbott Products), пре-
паратом сравнения являлся метформин [17]. Было уста-
новлено, что под влиянием моксонидина наблюдалась 
не только нормализация уровня АД, но и достоверное 
снижение уровня глюкозы и инсулина плазмы крови при 
проведении пациентам глюкозотолерантного теста (ГТТ). 
Факт улучшения чувствительности тканей к инсулину и 
снижения его уровня в крови, выявленный нами в ходе 
исследования, представлялся чрезвычайно важным, по-
скольку роль гиперинсулинемии в механизмах развития 
ожирения, АГ, дислипидемии и прогрессировании всего 
симптомокомплекса МС хорошо известна [39, 57, 58, 62]. 
Обращало внимание наличие у Физиотенза не только 
самостоятельного сахаропонижающего эффекта, но и его 
способностей достоверно снижать массу тела. При этом 
в отношении влияния на такие показатели, как индекс 
чувствительности к инсулину и масса тела, влияние мок-
сонидина было сопоставимым с эффектами метформина. 
В дальнейшем полученные данные были подтверждены 
в многоцентровом исследовании ALMAZ. 

Рисунок 6. Возможные патогенетические механизмы развития метаболического синдрома
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Таким образом, приведенные данные свидетельству-
ют о существенной роли симпатикотонии в развитии 
ожирения, инсулинорезистентности, гиперинсулинемии, 
АГ, а в дальнейшем и всего каскада МС. В связи с вы-
шесказанным можно полагать, что препараты, способ-
ствующие устранению симпатикотонии, особенно при их 
использовании на ранних стадиях, будут способствовать 
предотвращению развития заболеваний, входящих в по-
нятие МС (рис. 6) [63].
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