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Выявленные нами сосудистые факторы риска явля-
ются потенциально устранимыми и корригируемыми, 
и проведение соответствующих и своевременных тера-

певтических мероприятий пациентам с перенесенными 
ОНМК может препятствовать прогредиентности ког-
нитивных нарушений и развитию деменции.
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Резюме. С целью определения значимости пульсового АД как фактора риска поражения сердца, сосудов, по-
чек и глазного дна у больных артериальной гипертонией обследованы 260 пациентов в возрасте 73,0±7,3 года. 
Использовали пошаговый логистический регрессионный анализ. Результаты показали, что высокое пульсовое АД, 
независимо от систолического и диастолического АД, было ассоциировано с гипертрофией и дилатацией левого 
желудочка, повышенной жесткостью аорты, атеросклерозом общей сонной и периферических артерий, почечной 
дисфункцией в виде сниженной скорости клубочковой фильтрации. Установлены пороговые уровни пульсового 
АД, связанные с высоким риском поражения органов-мишеней. Морфо-функциональные изменения микрососу-
дов сетчатки глаза не зависели от уровня пульсового АД.

Ключевые слова: артериальная гипертония, пульсовое АД, поражение органов-мишеней.

PULSE PRESSURE AS A RISK FACTOR OF TARGET ORGANS DAMAGE IN PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION

A.A. Dzizinsky, K.V. Protasov, D.A. Sinkevich, E.E. Kozhevnikova, O.V. Fedorishina
(Irkutsk State Institute for Postgraduate Medical Education)

Summary. For the purpose of determination the independent importance of pulse pressure as risk factor of the heart, 
vessels, kidneys and retinal microvessels aff ection in patients with arterial hypertension we studied 260 patients at the age of 
73,0±7,3 years. Th e multiple logistic regression analysis was carried out. Th e results showed that pulse pressure irrespective 
to systolic and diastolic blood pressure, was associated with left  ventricular hypertrophy and left  ventricular enlargement, 
elevated aortic stiff ness, carotid and peripheral atherosclerosis as well as decreased glomerular fi ltration rate. Th e threshold 
pulse pressure levels associated with target organs damage elevated risk were revealed. Morpho-functional changes in retinal 
microvessels were independent of the level of pulse pressure.

Key words: arterial hypertension, pulse pressure, target organs damage.

Пульсовое АД (ПД), отражая функцию левого желу-
дочка (ЛЖ) сердца и эластические свойства магистраль-

ных сосудов, представляет собой важнейший параметр 
гемодинамики, простой и доступный при измерении на 



28

Сибирский медицинский журнал, 2009, № 7

плечевой артерии. Исследования последнего десятиле-
тия убедительно продемонстрировали неблагоприятное 
прогностическое значение периферического пульсового 
и систолического АД (САД) в развитии ИБС, хрониче-
ской сердечной и почечной недостаточности, увеличе-
нии риска сердечно-сосудистой и общей смертности 
[5]. Это позволило экспертам Европейского общества 
по артериальной гипертензии в 2007 г. впервые отнести 
высокое ПД к факторам риска неблагоприятного про-
гноза у больных артериальной гипертонией (АГ) стар-
шего возраста [13].

Однако прямое сравнение влияния ПД и САД на 
общую и сердечно-сосудистую смертность у больных 
АГ приводило к противоречивым результатам. Так, 
независимая от САД предсказательная ценность ПД в 
развитии неблагоприятных исходов АГ была доказана 
в ряде проспективных и интервенционных испытаний 
[2, 3]. По другим данным сердечно-сосудистая смерт-
ность и частота возникновения инсультов в большей 
степени были ассоциированы с высоким САД [7]. В 
большинстве проспективных исследований изучались 
взаимосвязи ПД с «жесткими» конечными точками. 
Воздействие периферического ПД, как офисного, так и 
по данным суточного мониторирования АД (СМАД), 
на развитие ранних бессимптомных форм поражения 
органов-мишеней исследовано недостаточно. Не уста-
новлены уровни ПД, ассоциированные с высоким ри-
ском прогрессирования АГ. Таким образом, проблема 
клинико-патогенетической и прогностической значи-
мости ПД в прогрессировании АГ остается до конца не-
решенной. Это определило цель данной работы.

Цель: у больных АГ изучить взаимосвязи поражения 
сердца, сосудов, почек и глазного дна с уровнем перифе-
рического ПД.

Материалы и методы

Обследовано 260 больных АГ старше 60 лет (в сред-
нем 73,0М7,3), из них мужчин — 105, женщин — 155. 
Критерии включения в исследование: возраст старше 
60 лет с АГ I-III стадии (классификация ВНОК, 2008). 
В исследование не включали больных симптоматиче-
ской АГ, сахарным диабетом, острым инфарктом мио-
карда (ИМ) и мозговым инсультом в предшествующие 
6 месяцев, нестабильной стенокардией, мерцательной 
аритмией, хронической сердечной недостаточностью 
(ХСН) IIб и III стадии, дисфункцией щитовидной желе-
зы, обменной и воспалительной нефропатией, уровня-
ми креатинина сыворотки ≥177 мкмоль/л или скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ) <30 мл/мин.

Офисное АД измеряли по методу Н.С. Короткова. 
ПД определяли как разницу САД и диастолического 
АД (ДАД). Рассчитывали среднее гемодинамическое 
АД, равное ДАД+ПД/3. Всем обследуемым проводили 
СМАД по общепринятой методике с использованием 
бифункциональных мониторов CardioTens-01 и Card(X)
plore («Meditech», Венгрия). 

Среди факторов риска неблагоприятного прогноза 
АГ учитывали мужской пол, возраст больного, курение, 
уровни общего холестерина, холестерина липопротеи-
дов низкой (ХС ЛПНП) и высокой плотности, триглице-
ридов сыворотки крови, объем талии, длительность АГ. 

Морфо-функциональное состояние сердца изучали с 
помощью эхокардиографии (ЭхоКГ) (сканер LogiqBook 
ХР, «General Electrics», США) и ЭКГ (аппарат Schiller 
AT-10 Plus, «Schiller», Швейцария). Гипертрофию лево-
го желудочка (ГЛЖ) устанавливали при значениях ин-
декса массы миокарда ЛЖ ≥125 г/м2 для мужчин и ≥110 
г/м2 для женщин, индекса Соколова-Лайона >38 мм, а 
Корнелльского произведения >2440 мм×мс. Принимали 
во внимание величину фракции выброса ЛЖ (ФВ), 
конечно-диастолический размер ЛЖ, отношение пико-
вых скоростей раннего (E) и позднего (А) наполнения 
ЛЖ, время замедления пиковой скорости раннего на-
полнения, время изоволюмического расслабления ЛЖ. 

ИБС верифицировали на основании клинических дан-
ных, наличия ИМ в анамнезе, а также результатов ве-
лоэргометрии и/или суточного мониторирования ЭКГ. 
Функциональный статус ХСН определяли при помощи 
теста шестиминутной ходьбы (ТШХ). 

Морфо-функциональное состояние сосудов оце-
нивали по следующим параметрам: толщине ком-
плекса интима-медиа общей сонной артерии (сканер 
LogiqBookXP, «General Electrics», США), скорости рас-
пространения пульсовой волны (СРПВ) на каротидно-
феморальном сегменте (аппарат PulseTrace PWV, 
«MicroMedical», Великобритания), пробам с эндоте-
лийзависимой (ЭЗВД) и эндотелийнезависимой вазо-
дилатацией (ЭНЗВД), лодыжечно-плечевому индексу 
(ЛПИ). Значение ЛПИ<0,9 расценивали как показатель 
клинически значимого атеросклероза сосудов нижних 
конечностей (АСНК).

Дисфункцию почек диагностировали при уровне 
креатинина сыворотки >133 мкмоль/л у мужчин и >124 
мкмоль/л у женщин, отношению альбумин/креатинин 
мочи в пределах 2,5-25,0 мг/ммоль для мужчин или 3,5-
25,0 мг/ммоль для женщин (микроальбуминурия), ско-
рости клубочковой фильтрации по Cocroft -Gault < 60 
мл/мин.

Ангиоархитектонику микрососудов глазного дна 
изучали методом прямой офтальмоскопии с ретино-
фотографией (фундус-камера Canon CF-60UV, «Canon», 
Япония). Выявляли следующие признаки гипертониче-
ской ангиопатии сетчатки: фокальное сужение артери-
ол, наличие артериовенозных перекрестов, относитель-
ный диаметр артериол и венул. Степень генерализован-
ного сужения артериол сетчатки глаза оценивали по 
отношению CRAE/CRVE (a/v), где CRAE — эквивалент 
центральной ретинальной артерии (central retinal artery 
equivalent), CRVE — эквивалент центральной ретиналь-
ной вены (central retinal vein equivalent) [6]. 

Использовали непараметрические методы стати-
стики. Оценивали взаимосвязи вышеуказанных пара-
метров морфо-функционального состояния органов-
мишеней с уровнем офисного, среднесуточного (ПД-
24), среднедневного и средненочного (ПДночь) ПД с 
помощью корреляционного (по Спирмену) и пошаго-
вого логистического регрессионного анализа. Точность 
регрессионной модели оценивали по критерию R2, зна-
чимости регрессионных коэффициентов sig и точности 
прогноза в %. Уровень ПД, сопряженный с риском по-
ражения органов-мишеней определяли по отношению 
шансов (ОШ) и соответствующим 95% доверительным 
интервалам (95%ДИ). Применяли пакеты прикладных 
программ «Statistica 6.0» («Statsoft », США) и SPSS 11.5 
(«SPSS Inc.», США). Значимые различия при р<0,05.

Результаты и обсуждение

По результатам множественной логистической ре-
грессии наличие ГЛЖ по ЭКГ критериям было ассоции-
ровано со средненочным ПД и мужским полом (значи-
мость регрессионных коэффициентов sig 0,003 и 0,026, 
соответственно; R2=0,38, правильный прогноз в 91,5%). 
ГЛЖ по ЭхоКГ была связана с высокими уровнями ПД-
24 и длительностью АГ (sig=0,001, 0,008 и 0,024, соот-
ветственно; R2=0,17, правильный прогноз в 70,0 %). 
Единственным гемодинамическим фактором, сопря-
женным с дилатацией ЛЖ более 55 мм явилось ПД-24 
(sig=0,001, R2=0,17, правильность прогноза — 95,0%). 
Вероятность развития ГЛЖ по ЭКГ критериям значи-
мо увеличивалась при уровне ночного ПД≥55 мм рт. ст. 
(ОШ 6,00, 95%ДИ 1,68-21,42), по ЭхоКГ признаку — при 
ПД-24≥55 мм рт. ст. (ОШ 3,13, 95%ДИ 1,79-5,50), дила-
тации ЛЖ — при ПД-24≥60 мм рт. ст. (ОШ 3,38, 95%ДИ 
1,00-11,44). Не выявлено ассоциации ПД с низкой ФВ, 
диастолической дисфункцией ЛЖ, наличием ИБС и вы-
раженностью ХСН по ТШХ. 

Независимыми предикторами повышенной жестко-
сти аорты по СРПВcf явились ПД-24, возраст, объем та-
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лии и уровень ХС ЛПНП>3,0 ммоль/л (sig=0,012, 0,009 0,01 
и 0,005, соответственно; R2=0,21, правильность прогноза 
70,1%). Атеросклеротическая бляшка на общей сонной 
артерии была ассоциирована с уровнем офисного ПД, 
возрастом и уровнем ХС ЛПНП>3,0 ммоль/л (sig=0,009, 
0,026 и 0,019, соответственно; R2=0,15, правильность 
прогноза 64,1%). АСНК был взаимосвязан с уровнем ПД-
24, возрастом, курением и «стажем» АГ (sig=0,038, 0,001, 
0,0001 и 0,001, соответственно; R2=0,34, точность прогно-
за 82,8%). Риск повышения жесткости аорты (СРПВ>12 
м/с) достоверно увеличивался при уровне ПД-24≥75 мм 
рт. ст. (ОШ 3,66, 95%ДИ 1,49-9,02), атеросклероза общей 
сонной артерии — при офисном ПД≥55 мм рт. ст. (ОШ 
2,22, 95%ДИ 1,27-3,89), АСНК — при ПД-24≥45 мм рт. ст. 
(ОШ 4,87, 95%ДИ 1,11-21,45). Не выявлено независимых 
от САД ассоциаций ПД с эндотелиальной дисфункцией 
по ЭЗВД и ЭНЗВД, несмотря корреляцию ПД-24 со сте-
пенью ЭНЗВД (r=-0,20, р=0,002). 

Пошаговый логистический регрессионный анализ 
показал, что из всех параметров почечной дисфункции 
только уровень CКФ<60 мл/мин был ассоциирован с 
величиной ПД. К предикторам низкой СКФ были отне-
сены офисное ПД, ДАД-24 и отношение альбумин/креа-
тинин мочи (sig=0,044, 0,0001 и 0,016, соответственно; 
R2=0,15, точность прогноза 64,8%). При этом регресси-
онный коэффициент для ДАД-24 был отрицательным 
(-0,06), а корреляционный — положительным (+0,22). 
Это указывает на увеличение вероятности почечной 
дисфункции при низком ДАД-24. Шанс развития по-
чечной дисфункции значимо увеличивался при офис-
ном ПД≥85 мм рт. ст. (ОШ 3,07, 95%ДИ 1,36-6,94).

По результатам многофакторной логистической 
регрессии оказалось, что как офисное, так и средне-
суточное ПД не является маркером гипертонической 
ангиопатии сетчатки. Генерализованное сужение арте-
риол у больных АГ ≥75 лет по 1 квартилю CRAE и по 
4 квартилю относительного диаметра артериол было 
ассоциировано с повышением офисного среднего ге-
модинамического АД (sig=0,006, R2=0,28, правильность 
прогноза 70,5% и sig=0,032, R2=0,16, правильность про-
гноза 70,9%, соответственно).

Результаты исследования суммированы на рис. 1.
Работа представляет собой одномоментное попереч-

ное исследование, в котором проведена комплексная 
оценка морфо-функционального состояния основных 
органов-мишеней АГ — сердца, магистральных и пери-
ферических артерий, почек и ретинальных микрососу-
дов — во взаимной связи с уровнем периферического 
ПД. Несмотря на простоту и доступность измерения 
ПД, впервые его взаимосвязи с сердечно-сосудистым 
риском были изучены лишь в 1994 г., когда S. Madhavan 
выявил увеличение частоты инфаркта миокарда у паци-
ентов с уровнем ПД>63 мм рт. ст. [9]. Значение ПД в про-
гнозе сердечно-сосудистых осложнений АГ было дока-

зано по результатам Фремингемского исследования [4]. 
Очевидно, что такая связь ПД с сердечно-сосудистой 
заболеваемостью и смертностью обусловлена его влия-
нием на характер и интенсивность поражения органов-
мишеней при АГ.

Результаты данного исследования показали, что по-
вышенное ПД имеет самостоятельную прогностическую 
значимость в развитии ГЛЖ. Риск ГЛЖ статистически 
значимо увеличивался при уровне среднесуточного или 
ночного ПД ≥55 мм рт. ст. Эти факты согласуются с дан-
ными М.В. Ощепковой (2002) о преобладании толщи-
ны и индекса массы миокарда ЛЖ у больных АГ с ПД-
24>53 мм рт. ст. [1]. По-видимому, в основе такой зави-
симости лежит дополнительная прессорная нагрузка на 
миокард при высоком ПД вследствие ригидности стенки 
аорты и смещения отраженной пульсовой волны в систо-
лу. По нашим данным ПД-24≥60 мм рт. ст. имеет самосто-
ятельное прогностическое значение в формировании ди-
латации ЛЖ, то есть его выраженного ремоделирования. 
Таким образом, высокое ПД может определять развитие 
клинически значимой ХСН, что было продемонстриро-
вано в проспективных исследованиях [10].

Логистический регрессионный анализ выявил ассо-
циацию ПД-24 с увеличенной жесткостью аорты — неза-
висимым и сильным предиктором сердечно-сосудистого 
риска [13]. Измерение жесткости аорты по СРПВ мало-
доступно в клинической практике. Полученные нами 
данные позволяют оценивать риск повышения жестко-
сти аорты по ПД, измеренному общедоступным мето-
дом: при ПД-24≥75 мм рт. ст. такая вероятность увели-
чивается в 3,7 раза. Как оказалось, ПД имеет самостоя-
тельную прогностическую значимость в формировании 
атеросклеротической бляшки общей сонной артерии и 
периферического атеросклероза. По-видимому, повы-
шение динамической прессорной нагрузки ведет к по-
вреждению эндотелия и ремоделированию сосудистой 
стенки аорты и ее крупных ветвей. Это ускоряет разви-
тие атеросклеротического процесса. 

Нами впервые установлено, что независимым мар-
кером почечной дисфункции в виде снижения СКФ<60 
мл/мин явилось офисное ПД: при его уровне ≥85 мм рт. 
ст. отношение шансов события увеличивалось втрое. 
Этот факт также свидетельствует влиянии повышен-
ной жесткости аорты, маркером которой является 
ПД, на формирование почечной дисфункции при АГ. 
Неожиданным оказалось отсутствие взаимосвязи ПД 
с уровнем креатинина сыворотки. Это не согласуется с 
данными о прогностическом значении ПД в развитии 
терминальной хронической почечной недостаточности 
при АГ [11]. Таким образом, если умеренное сниже-
ние функции почек по СКФ ассоциировано с высоким 
ПД, то при явной почечной недостаточности с гипер-
креатининемией такая взаимосвязь ослабевала. Можно 
предположить, что на данном этапе гипертонической 
нефропатии вовлекаются почечные механизмы поддер-
жания высокого АД, которые касаются, прежде всего, 
диастолической АГ. Это может приводить к стабилиза-
ции и даже снижению ПД.

Ретинальные микрососудистые нарушения не толь-
ко характеризуют состояние сетчатки глаза как органа-
мишени АГ, но и являются предиктором развития 
стойкой АГ и сердечно-сосудистой смертности. Это 
обусловливает повышенный интерес исследователей 
к проблеме гипертонической ангиоретинопатии. По 
нашим данным, ПД мало влияет на генерализованное 
сужение артериол. Единственным гемодинамическим 
маркером данного варианта ангиопатии у больных АГ 
старшего возраста явилось офисное среднее гемодина-
мическое АД. Аналогичные результаты получены сре-
ди неорганизованной популяции [8, 12]. Выявленную 
взаимосвязь можно объяснить следующим образом. 
Спазм и утолщение стенок артериол являются ключе-
вым механизмом повышения общего периферического 
сопротивления сосудов. Последнее приводит к росту 
среднего гемодинамического АД. 

Рис. 1. Риск поражения органов-мишеней при АГ в зависимости 
от уровня периферического пульсового давления. 

Примечание: офПД — офисное ПД; ПД-24 — среднесуточное 
ПД; ПДночь — средненочное ПД по данным СМАД; ОШ — отноше-
ние шансов; ДИ — доверительный интервал; ОСА — общая сонная 
артерия; МАУ — микроальбуминурия.
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 Таким образом у больных АГ пожилого и старческо-
го возраста высокое пульсовое АД по результатам су-
точного мониторирования АД является независимым 
от систолического АД фактором риска гипертрофии и 
дилатации левого желудочка сердца.

Среднесуточное пульсовое АД ассоциировано с уве-
личенной жесткостью аорты и атеросклерозом сосудов 
нижних конечностей. Повышенный уровень офисного 
пульсового АД является самостоятельным предиктором 
атеросклеротического поражения общей сонной артерии.

Высокое офисное пульсовое АД, в отличие от систо-
лического АД, увеличивает риск снижения почечного 
клиренса креатинина. Не найдено взаимосвязей пульсо-
вого АД со степенью альбуминурии и креатининемии. 

Генерализованное сужение артериол у больных АГ 
старше 75 лет сопряжено с повышением офисного сред-
него гемодинамического АД. Пульсовое АД не имеет са-
мостоятельного прогностического значения в развитии 
гипертонической ангиопатии глазного дна.
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Резюме. Исследован полиморфизм генов DC-SIGN —336A/G, MCP1 —2518A/G и INFy +874A/T у 208 больных 
легочным туберкулезом и 177 здоровых жителей Иркутской области. Для 101 пациента выборки была исследована 
ДНК M. tuberculosis на полиморфизм MIRU-VNTR повторов и определена принадлежность к «пекинскому» и «не 
пекинским» семействам возбудителя туберкулеза. Проведенный статистический анализ не обнаружил достовер-
ных различий между когортой больных и здоровых людей по всем трем исследуемым генам. При сравнении распре-
деления генотипов по трем исследуемым генам человека между выборками пациентов пораженных «пекинским» и 
«не пекинскими» генотипами M. tuberculosis обнаружены статистически значимые различия в полиморфизме гена 
DC-SIGN —336A/G у мужчин. Делается предположение о роли «пекинского» генотипа M. tuberculosis в распростра-
ненности аллелей —336A и —336G DC-SIGN гена в человеческой популяции.
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