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Резюме
Многочисленные исследования подтверждают важность оценки жесткости аорты в определении риска раз-
вития сердечно-сосудистых осложнений у больных артериальной гипертонией и ожирением, а также необхо-
димость поиска препаратов для ее медикаментозной коррекции. Большинство антигипертензивных препа-
ратов в разной степени оказывают прямое или опосредованное влияние на артериальную жесткость, в связи 
с этим использование комбинированной терапии может оказаться более эффективным. Гиполипидемическая 
и противодиабетическая терапия оказывает дополнительное воздействие на жесткость сосудов у данной ка-
тегории больных. Однако данные о влиянии диеты и снижающих массу тела препаратов на состояние круп-
ных сосудов немногочисленны и требуют уточнения. 
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Многочисленные эпидемиологические и кли-
нические исследования показали, что жесткость 
аорты является важным показателем для оцен-
ки прогноза сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) у больных артериальной гипертонией (АГ) 
и ожирением (Ож). По данным исследований ско-
рость пульсовой волны (СПВ), центральное арте-
риальное давление (АД), а также параметры от-
раженной волны являются независимыми преди-
кторами сердечно-сосудистых осложнений (CCО) 
у разных групп пациентов. В исследовании Guerin 
AP, et al. участвовали 150 больных с тяжелой 
хронической почечной недостаточностью (ХПН) 
в возрасте 52±16 лет. Всем пациентам дважды 
определялась каротидно-феморальная (кф) СПВ 
и назначалась антигипертензивная терапия (АГТ) 
ингибиторами ангиотензин-превращающего 
фермента (ИАПФ), антагонистами кальция (АК) и/
или β-адреноблокаторами (β-АБ). За время на-
блюдения (51±38 мес.) умерли 59 пациентов, из 
них 40 от ССЗ. Анализ полученных результатов 
показал, что, несмотря на сопоставимое сниже-
ние АД, в группе умерших пациентов отмечалось 
повышение СПВ. Таким образом, значение СПВ 

стало независимым фактором риска (ФР) смерти 
от ССЗ [1].

В исследование CAFE (Conduit Artery Function 
Evaluation study) были включены 2199  пациентов 
с  АГ и, как минимум, 3 ФР ССО: курение, гипер-
холестеринемия, микроальбуминурия, сахарный 
диабет (СД) и  др., в  возрасте 40–79  лет. Средний 
индекс массы тела (ИМТ) включенных больных со-
ставил 29±4,6 кг/м². За время наблюдения (в сред-
нем 4,5  года) всем пациентам проводили анализ 
центральной пульсовой волны, определялась СПВ. 
Для выявления предикторов ССО было проведено 
несколько вариантов многофакторного регресси-
онного анализа: СПВ, центральное АД и  характе-
ристики отраженной волны оценивались отдельно 
или в совокупности с возрастом и основными ФР, 
изучали данные всех включенных в исследование 
пациентов или больных, не имеющих в  анамне-
зе ССЗ. Во всех моделях центральное пульсовое 
АД (ПАД), также как и периферическое, оказалось 
достоверным предиктором ССО у  этой категории 
пациентов. При повышении центрального ПАД на 
10 мм рт. ст. риск развития ССО в среднем, увели-
чивался в 1,2 раза [2]. 
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Результаты исследования CAFE были подтверж-
дены в исследовании Strong Heart Study с участием 
3520  человек. Средний возраст больных составил 
58±14 лет, средний ИМТ 31,5±6,8 кг/м². По данным 
многофакторного, регрессионного анализа цен-
тральное ПАД являлось независимым предикто-
ром ССО, и превышало по значимости перифери-
ческое ПАД у лиц > 62 лет. Также было отмечено, 
что повышение центрального ПАД > 50  мм рт.  ст. 
сопровождается высоким риском развития ССО не-
зависимо от пола и возраста участников [3]. 

В исследовании Wang KL, 2009  были проанали-
зированы данные 1272  пациентов в  возрасте 30–
79 лет. За время наблюдения (10,8±1,7 лет) умерли 
130 человек, из них 37 от ССЗ. По результатам мно-
гофакторного регрессионного анализа центральное 
систолическое АД (САД) оказалось наиболее значи-
мым прогностическим параметром жесткости аорты. 
При повышении центрального САД на 10 мм рт. ст. 
риск развития ССО увеличивался в 1,3 раза [4].

Сведения о  прогностической значимости пара-
метров отраженной волны противоречивы. В неко-
торых исследованиях с участием небольших групп 
пациентов было показано, что индекс аугментации 
(AIx) является независимым предиктором ССО, не 
уступая, а по некоторым данным, даже превышая 
прогностическое значение центрального ПАД [5–
6]. Однако в проведенных крупных многоцентровых 
исследованиях эти данные не подтвердились.

Таким образом, большинство исследователей от-
мечают важность оценки жесткости аорты в опре-
делении риска развития ССО, а  также необходи-
мость поиска препаратов для ее медикаментозной 
коррекции. К фармакологическим средствам, спо-
собным снижать артериальную жесткость относят-
ся антигипертензивные препараты (АГП), гиполи-
пидемические, противодиабетические препараты, 
а  также средства, снижающие МТ. Лекарственное 
воздействие на жесткость аорты может быть пря-
мым, обусловленным непосредственным влиянием 
препарата на артериальную стенку, и опосредован-
ным, связанным со снижением АД, перифериче-
ской вазодилатацией, изменением параметров от-
раженной волны, уменьшением частоты сердечных 
сокращений (ЧСС). Предполагают, что наиболее 
выраженным прямым воздействием на жесткость 
аорты обладают ИАПФ и  антагонисты АТ1 рецеп-
торов (АРА), в меньшей степени АК и антагонисты 
альдостерона. К препаратам, оказывающим непря-
мое воздействие, относятся АК, диуретики, в мень-
шей степени  – ИАПФ и  АРА. В  настоящее время 
особенное внимание уделяют изучению влияния 

ИАПФ и АРА на процессы ремоделирования стен-
ки аорты. Выполненные исследования показыва-
ют, что длительное назначение препаратов этой 
группы сопровождается улучшением эластических 
свойств крупных артерий, независимо от антиги-
пертензивного эффекта. В исследовании Tropeano 
Al, 2006  DAPHNET (Diabetes Artery Perindopril 
Hypertension Normalization Excess sTiffness) уча-
ствовали 57 пациентов с АГ и СД 2 типа в возрас-
те 56–70 лет. В течение 6 мес. после нормализации 
периферического АД пациенты принимали пе-
риндоприл в дозе 4 или 8 мг/сут. Всем пациентам 
проводилась аппланационная тонометрия, ультра-
звуковое исследование (УЗИ) сонных артерий (СА). 
На фоне терапии в обеих группах отмечалось сни-
жение центрального АД, улучшение эластических 
свойств СА, в  частности, уменьшение толщины 
комплекса интимы-медии (ТКИМ), более выра-
женное у  пациентов, принимавших периндоприл 
в дозе 8 мг/сут. Таким образом, было показано пря-
мое дозозависимое влияние препарата на жест-
кость крупных артерий [7].

В исследовании [8] принимали участие 59 па-
циентов с изолированной систолической АГ в воз-
расте 62–74 лет. Пациенты в течение 10 нед. при-
нимали периндоприл. Всем больным проводили 
аппланационную тонометрию, определяли СПВ. 
На фоне достоверного снижения периферического 
и  центрального АД изменений СПВ выявлено не 
было. Авторы исследования предполагают, что от-
сутствие динамики кфСПВ связано с непродолжи-
тельным периодом лечения.

Tomiyama H, et al. провели исследование с уча-
стием 134 пациентов с АГ 1–2 степени. Всем паци-
ентам назначался кандесартан в  течение 2–3  лет. 
На фоне длительного приема препарата отмеча-
лось достоверное снижение СПВ, в  среднем на 
2,0±0,18 м/с [9].

Исследования по оценке влияния антагони-
стов альдостерона на жесткость аорты немного-
численны. В работе Kithas PА, et al. 2010 описаны 
результаты исследования, в  котором участвовали 
45 больных АГ старшей возрастной группы (сред-
ний возраст 69  лет). Всем пациентам проводили 
суточное мониторирование АД, аппланационную 
тонометрию, определяли СПВ. На фоне 6-месячной 
терапии спиронолактоном отмечали достоверное 
снижение СПВ, в среднем на 1 м/с. Авторы предпо-
лагают, что снижение СПВ связано с подавлением 
процессов ремоделирования артериальной стенки, 
активируемых альдостероном, повышением эла-
стичности аорты [10].
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Среди препаратов, оказывающих непрямое 
(опосредованное) воздействие на жесткость аор-
ты, особенное место занимают АК. За счет перифе-
рической вазодилатации препараты этой группы 
увеличивают время распространения отраженной 
волны от точек отражения до восходящей аорты, 
снижают амплитуду отраженной волны, и в конеч-
ном итоге, уменьшают центральное САД и  ПАД. 
В  исследовании Palombo C, et al. участвовал 41 
пациент с  АГ 1–2 степени в  возрасте 50–64  лет. 
За время наблюдения (6 мес.) всем больным про-
водилось УЗИ СА, анализ центральной пульсовой 
волны, локальной артериальной жесткости. На 
фоне терапии АК длительного действия было вы-
явлено достоверное снижение периферического 
и  центрального АД, а  также AIx за счет уменьше-
ния амплитуды отраженной волны. При этом по-
казатели локальной жесткости СА не изменились 
[11]. В ряде других исследований показано, что при 
сравнении с ИАПФ или АРА, АК оказывают менее 
выраженное влияние на СПВ, тогда как перифери-
ческое и центральное АД снижается во всех груп-
пах одинаково [9].

Данные о  влиянии тиазидных диуретиков на 
жесткость аорты немногочисленны и  противоре-
чивы. В  большинстве работ, сравнивающих эф-
фективность АГП разных классов, отмечалось не-
достаточное влияние диуретиков на центральное 
АД, параметры отраженной волны, СПВ. Однако, 
в  исследовании ANB2 (Second Australian National 
Blood Pressure Trial) показано, что длительное при-
менение гидрохлортиазида у  199 пациентов с  АГ 
в  возрасте 65–84  лет сопровождалось достовер-
ным снижением центрального АД, сопоставимого 
с влиянием ИАПФ эналаприла [12].

В последнее время особое внимание уделяется 
изучению эффективности комбинированной тера-
пии, состоящей из АГП разных классов.

В исследовании REASON (Preterax in regression 
of Arterial Stiffness in a controlled double-blind 
study) оценивалось влияние комбинации низких 
доз периндоприла и  индапамида на перифериче-
ское и  центральное АД, параметры отраженной 
волны и СПВ, в сравнении с атенололом. В иссле-
дование были включены 354 пациента с АГ в воз-
расте 18–84  лет. За время наблюдения (12  мес.) 
всем больным проводилась аппланационная то-
нометрия, анализ центральной пульсовой волны, 
определялась СПВ. На фоне комбинированной 
терапии отмечалось достоверное снижение цен-
трального САД и  ПАД, AIx, СПВ. В  группе атено-
лола было выявлено достоверное снижение СПВ, 

более выраженное, чем в  группе периндоприла/
индапамида, однако центральное АД изменилось 
незначительно, при этом AIx несколько увеличил-
ся. Авторы исследования предполагают, что поло-
жительное влияние периндоприла/индапамида на 
центральное АД и  СПВ объясняется сочетанием 
прямого и  непрямого воздействия препаратов на 
жесткость аорты. Незначительное влияние атено-
лола на центральное АД и параметры отраженной 
волны, по мнению авторов, связано с  урежением 
ЧСС, удлинением периода изгнания и, как след-
ствие, увеличением центрального САД и ПАД [13].

В исследовании CAFE изучали влияние комби-
нации амлодипина и периндоприла на перифери-
ческое и центральное АД, параметры отраженной 
волны и СПВ у больных АГ, в сравнении с комбина-
цией атенолола и  тиазидного диуретика. На фоне 
длительной комбинированной терапии в  обеих 
группах отмечалось достоверное снижение пери-
ферического АД. В  группе амлодипина/периндо-
прила было выявлено более выраженное сниже-
ние центрального АД, а также таких характеристик 
отраженной волны, как давление аугментации, AIx. 
КфСПВ в обеих группах снизилась незначительно, 
в среднем на 0,5 м/с. По мнению авторов, недоста-
точное снижение центрального АД в  группе ате-
нолола связано не только с урежением ЧСС, но и с 
периферической вазоконстрикцией, которая при-
вела к укорочению расстояния от точек отражения 
до восходящей аорты, увеличению амплитуды от-
раженной волны, центрального САД [2].

Аналогичные данные были получены и  в ис-
следовании EXPLOR (Amlodipine-Valsartan 
Combination Decreases Central Systolic Blood 
Pressure More Effectively Than the Amlodipine-
Atenolol Combination), в  котором участвовали 393 
пациента с АГ в возрасте 47–67 лет. На фоне ком-
бинированной терапии амлодипином и  валсарта-
ном в течение 6 мес. было выявлено достоверное 
снижение центрального АД и AIx, тогда как в груп-
пе амлодипина/атенолола центральное САД снизи-
лось незначительно, а AIx увеличился. СПВ досто-
верно уменьшилась в обеих группах, в среднем на 
0,97  м/с. Авторы исследования предполагают, что 
такой эффект атенолола связан не только с  ЧСС, 
влиянием на периферические сосуды, но и  отсут-
ствием у препарата прямого воздействия на жест-
кость аорты, в отличие от комбинации ИАПФ и АК 
[14].

Многие авторы считают, что основной причиной 
недостаточного влияния β-АБ на центральное АД 
является снижение ЧСС, однако по данным неко-
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торых исследований достоверное снижение ЧСС, 
вызванное препаратами других классов не всегда 
сопровождается повышением AIx и  центрально-
го САД. В  исследовании [15] анализировали вли-
яние верапамила, трандолаприла и  их комбина-
ции на жесткость крупных артерий у 69 пациентов 
с АГ в возрасте 29–76 лет. В процессе наблюдения 
(7 мес.) всем больным в динамике проводилась ап-
планационная тонометрия, УЗИ СА, определялась 
кфСПВ. Несмотря на уменьшение ЧСС, во всех 
группах было выявлено достоверное снижение 
центрального САД и ПАД, СПВ (в среднем на 2 м/с), 
а также улучшение эластических свойств СА, более 
выраженное на фоне комбинированной терапии.

В исследовании J-CORE (Japan-Combined 
Treatment With Olmesartan and a Calcium Channel 
Blocker Versus Olmesartan and Diuretics Randomized 
Efficacy) сравнивалось влияние АК длительного 
действия и  тиазидного диуретика в  комбинации 
с АРА на центральное АД и СПВ у 207 больных АГ. 
Выбранный исследователями АК обладал отрица-
тельным хронотропным действием, обусловленным 
подавлением активности симпатической нервной 
системы. На фоне комбинированной терапии АК 
+ АРА в  течение 6  мес. было выявлено достовер-
ное снижение центрального САД и ПАД, AIx и СПВ. 
Комбинация АРА + тиазидный диуретик оказалась 
менее эффективна. По мнению авторов исследова-
ния, снижение центрального АД в большей степени 
зависело не от ЧСС, а от периферической вазоди-
латации [16].

В последнее время были выполнены несколько 
сравнительных исследований β-АБ, при этом осо-
бенное внимание уделяли препаратам с  вазоди-
латирующими свойствами. В работе Mahmud J, et 
al. 2008 изучали влияние небиволола и атенолола 
на центральное АД, параметры отраженной волны 
и  СПВ у  40 пациентов с  АГ в  возрасте 48–50  лет. 
В обеих группах отмечалось достоверное снижение 
периферического АД и ЧСС, однако только в груп-
пе небиволола отмечали снижение AIx, что привело 
к  существенному уменьшению центрального ПАД. 
СПВ в обеих группах снизилась одинаково, в сред-
нем на 2 м/с [17].

Аналогичные результаты были получены и в ис-
следовании CENTRAL  (Carvedilol Reduces Aortic 
Wave Reflection and Improves Left Ventricular/
Vascular Coupling: A Comparison With Atenolol) 
с участием 41 больного АГ 1–2 степени. В ходе ис-
следования оценивалось влияние карведилола 
и  атенолола на центральное АД и  параметры от-
раженной волны. Несмотря на сопоставимое сни-

жение периферического АД и ЧСС, в группе карве-
дилола было выявлено существенное снижение AIx 
и давления аугментации, тогда как на фоне приема 
атенолола эти показатели увеличились [18].

Таким образом, многочисленные работы свиде-
тельствуют, что АГП разных классов по-разному 
влияют на такие характеристики жесткости аорты, 
как центральное АД и СПВ.

В последнее время изучается влияние гиполи-
пидемических и противодиабетических препаратов 
на жесткость аорты. Предполагают, что комбини-
рованная АГТ и метаболическая терапия приводит 
к более выраженному позитивному воздействию на 
артериальную жесткость у больных АГ и Ож посред-
ством ранее неизученных механизмов.

В исследовании ASCOT-LLA (Anglo-Scandinavian 
Cardiac Outcomes Trial – Lipid Lowering Arm) были 
проанализированы данные 283 пациентов с  АГ. 
142 больных получали в  дополнение к  комбини-
рованной АГТ аторвастатин в дозе 10 мг/сут. в те-
чение 6  мес.; 141 пациент получал плацебо. Всем 
больным проводилась аппланационная тонометрия 
с анализом центральной пульсовой волны. На фоне 
терапии аторвастатином было выявлено досто-
верное снижение каротидного AIx, по сравнению 
с  плацебо. Существенное, но недостоверное сни-
жение центрального САД отмечалось у  больных, 
принимавших комбинацию амлодипина/периндо-
прила и  аторвастатина. Положительное влияние 
аторвастатина на параметры отраженной волны, по 
мнению авторов, связано с воздействием препара-
та на эндотелий и  высвобождением оксида азота 
(NO), а также с его противовоспалительными свой-
ствами [19].

В исследовании CHICAGO (Carotid Intima-Media 
Thickness in Atherosclerosis Using Pioglitazone) 
участвовали 462 пациента с  СД 2  типа, нормаль-
ным и повышенным АД. Средний возраст участни-
ков составил 60±8,1 лет, средний ИМТ 32±5,1 кг/м². 
Всем пациентам при включении в  исследование, 
через 24, 48 и 72 нед. гипогликемической терапии 
выполняли УЗИ СА. На фоне длительной терапии 
пиоглитазоном отмечалось улучшение эластиче-
ских свойств СА, в частности небольшое снижение 
ТКИМ. Авторы исследования предполагают, что по-
ложительное влияние препарата на артериальную 
жесткость связано не только с  его основным, но 
и  дополнительными антиатерогенным и  противо-
воспалительным эффектами [20].

Данные о влиянии диеты и препаратов, снижа-
ющих вес, на артериальную жесткость немного-
численны. В исследование SAVE (Slow the Adverse 
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Effects of Vascular Aging) были включены 339 па-
циентов с абдоминальным Ож в возрасте 20–45 лет 
и ИМТ от 25 до 39,9 кг/м². Всем пациентам при вклю-
чении в исследование и через 6 мес. немедикамен-
тозной коррекции (диеты) определялась кфСПВ. На 
фоне снижения веса было выявлено достоверное 
уменьшение СПВ, сопровождающееся нормализа-
цией углеводного обмена, что, по мнению авторов, 
связано с уменьшением количества метаболически 
активной жировой ткани, снижением симпатиче-
ского влияния на сосуды, урежением ЧСС [21].

Аналогичные результаты получены и в исследо-
вании Cooper J, et al. 2012 с участием 344 пациен-
тов с избыточной МТ и Ож в возрасте 20–45 лет. На 
фоне снижения веса в течение 12 мес. отмечалось 
достоверное уменьшение СПВ. По мнению авторов, 
механизмы влияния Ож на жесткость аорты требу-
ют дальнейшего изучения, и, возможно, связаны 
с  влиянием провоспалительных цитокинов, выра-
батываемых избыточной жировой тканью [22].

Таким образом, в  настоящее время выделяют 
два основных варианта воздействия на жесткость 
крупных артерий у  больных АГ и  Ож: прямое (не-
зависимое от уровня АД) и  опосредованное (свя-
занное с  АД, ЧСС, состоянием периферических 
сосудов). Длительное применение ИАПФ и  АРА 
сопровождается улучшением эластичности аор-
ты. АК и  диуретики обладают наиболее выражен-
ным опосредованным влиянием на артериальную 
жесткость за счет периферической вазодилатации. 
Большинство АГП в разной степени оказывают пря-
мое и опосредованное влияние на сосуды, однако 
комбинированная терапия может оказаться более 
эффективной. β-АБ, наряду с  другими препарата-
ми, достоверно снижают СПВ. Некоторые препа-
раты этого класса, например, атенолол оказывают 
слабое влияние на давление в аорте. β-АБ, облада-
ющие вазодилатирующими свойствами, достовер-
но снижают центральное АД. Гиполипидемические 
и  противодиабетические препараты оказывают 
дополнительное влияние на жесткость аорты за 
счет метаболического и  противовоспалительного 
эффектов. Данные о  влиянии немедикаментозной 
коррекции Ож на состояние аорты немногочислен-
ны и требуют уточнения.
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