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КЛИНИКО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ И ЦИТОКИНОВЫЙ СТАТУС  
ПАЦИЕНТОВ С ЭССЕНЦИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ С РАЗЛИЧНЫМИ ТИПАМИ 

РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ МИОКАРДА 

Т.Б. Залова, Л.Г. Цой, Ф.Т. Рысматова, А.Г. Полупанов, И.С. Сабиров 

Представлены данные клинико-функциональных особенностей больных эссенциальной гипертензией  
с различными вариантами ремоделирования миокарда во взаимосвязи с плазменными уровнями цитоки-
нов (ФНО-α и интерлейкина-10). Обследованы пациенты с различными типами ремоделирования миокар-
да. По данным исследования, у больных с концентрическим ремоделированием основными факторами, 
определяющими формирование данного типа ремоделирования, явились повышение уровней систоли-
ческого и диастолического АД, для концентрической гипертрофии миокарда – наличие абдоминального 
ожирения, высокий уровень сахара крови и повышение концентрации ИЛ-10. Таким образом, факторами 
риска, ассоциированными с развитием эксцентрического вида гипертрофии ЛЖ, явились возраст, повы-
шение диастолического АД и нарушение почечной функции.
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CLINICAL AND FUNCTIONAL FEATURES AND CYTOKINE STATUS OF PATIENTS  
WITH ESSENTIAL HYPERTENSION WITH VARIOUS TYPES REMODELING  

OF THE MYOCARDIUM
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The data are presented clinical and functional features of patients with essential hypertension with various 
variants of myocardial remodeling in connection with plasma levels of cytokines (TNF-α and interleukin-10). 
Рatients were examined with various types of myocardial remodeling. According to the study, in patients with 
concentric remodeling, the main factors determining the formation of this type of remodeling were an increase 
in the systolic and diastolic blood pressure levels, for concentric myocardial hypertrophy – the presence of 
abdominal obesity, high blood sugar level and an increase in IL-10 concentration. Risk factors associated with 
the development of eccentric type of LV hypertrophy were age, increased diastolic blood pressure, and impaired 
renal function.
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В настоящее время широко применяется тер-
мин “гипертензивное сердце”, под которым по-
нимают функциональные и структурные измене-
ния в миокарде вследствие возникновения и про-
грессирования эссенциальной гипертензии (ЭГ). 
Гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ), являясь 
основным компонентом гипертензивного сердца, 
значительно ухудшает прогноз болезни и являет-
ся самостоятельным риск-фактором развития сер-
дечной недостаточности, острых форм коронарной 
болезни сердца, аритмий и внезапной смерти [1]. 
Вместе с тем, ГЛЖ является далеко не единствен-
ным проявлением гипертензивного сердца [2, 3]. 

С развитием эхокардиографических методов ис-
следования и углубленным изучением данной 
проблемы стало очевидным, что анатомические 
изменения левого желудочка (ЛЖ) при ЭГ не 
всегда сопровождаются нарастанием массы мио- 
карда. В части случаев происходит изменение его 
геометрии, регистрируемое еще до развития явной 
ГЛЖ, что получило название “ремоделирование 
миокарда” [4]. Описаны 4 основные геометриче-
ские модели сердца у больных ЭГ: концентриче-
ская гипертрофия, эксцентрическая гипертрофия, 
концентрическое ремоделирование и нормальная 
геометрия ЛЖ (2). Указанные варианты адаптации  



Вестник КРСУ. 2018. Том 18. № 2 43

Т.Б. Залова, Л.Г. Цой, Ф.Т. Рысматова, А.Г. Полупанов, И.С. Сабиров  

сердца при ЭГ тесно связаны с показателями цен-
тральной и периферической гемодинамики. При 
этом рядом авторов было продемонстрировано, 
что геометрическая модель ЛЖ, независимо от его 
массы имеет самостоятельное прогностическое 
значение и во многом определяет частоту развития 
осложнений при ЭГ [5].

Известно, что основная роль в развитии ремо-
делирования миокарда принадлежит гемодинами-
ческому фактору [6]. Кроме этого, подчеркивается 
роль генетической детерминированности в разви-
тии ГЛЖ [7], а также нейро-гуморальных влияний, 
в частности активности симпато-адреналовой и ре-
нин-ангиотензиновой систем [8–10]. Исследова-
ния последних лет свидетельствуют о возможной 
роли иммуновоспалительной активации, опосре-
дованной воспалительными цитокинами, в раз-
витии гипертрофии миокарда у больных ЭГ [11]. 
Поэтому целью исследования явилось изучение 
клинико-функциональных особенностей больных 
эссенциальной гипертензией с различными вари-
антами ремоделирования миокарда во взаимосвязи 
с плазменными уровнями цитокинов (ФНО-α и ин-
терлейкина-10). 

Материал	и	методы.	Обследовано 156 боль-
ных с эссенциальной гипертензией в возрасте 
от 40 до 75 лет (средний возраст 55,8 ± 7,5 года), 
в том числе 57 женщин и 99 мужчин. Критериями 
исключения из исследования явились пациенты со 
вторичными формами артериальной гипертензии 
(АГ), перенесшие инфаркт миокарда или мозго-
вой инсульт, больные, перенесшие эпизод неста-
бильной стенокардии менее, чем за 6 месяцев до 
включения в исследование, больные с высоким 
функциональным классом хронической сердеч-
ной недостаточности (III ФК и выше), имеющие 
печеночную или почечную недостаточность, онко-
логические заболевания, а также острые воспали-
тельные заболевания или обострение хронических 
воспалительных заболеваний в течение 2 недель 
до включения в исследование.

Исходя из цели исследования все пациенты 
были разделены на 4 группы. В первую группу 
вошли 73 пациента с нормальной геометрией ЛЖ 
(нормальная масса и относительная толщина сте-
нок), во вторую группу включены 10 пациентов 
с концентрическим ремоделированием миокарда 
(нормальная масса при увеличенной относитель-
ной толщине стенок), в третью группу – 16 боль-
ных с концентрической гипертрофией (увеличение 
массы миокарда и относительной толщины стенок 
ЛЖ) и в четвертую группу вошли 57 пациентов 
с эксцентрической ГЛЖ (увеличение массы мио- 
карда при нормальной относительной толщине 
стенок). 

Клинико-биохимические измерения. Всем 
больным были проведены следующие обследова-
ния: измерение роста, веса и объема талии, изме-
рение АД и ЧСС, а также определение ряда биохи-
мических показателей: уровня сахара и креатинина 
крови и липидного спектра (уровни ЛПНП, ЛПВП 
и триглицеридов).

АД измерялось на обеих руках по методу 
Короткова с помощью анероидного сфигмомано-
метра в положении испытуемого сидя, придержи-
ваясь общепринятых правил измерения давления 
(ВОЗ, 1986). Для оценки избыточной массы тела 
проводили измерение роста с помощью ростомера 
и взвешивания на весах. Рассчитывали индекс Кет-
ле: вес (кг)/рост (м2). Для выявления лиц с абдоми-
нальным ожирением измеряли окружность талии 
на уровне середины расстояния между реберной 
дугой и гребнем подвздошной кости. При окруж-
ности талии более 94 см у мужчин и более 80 
см – у женщин диагностировали абдоминальное 
ожирение. Кровь для исследования брали из лок-
тевой вены в положении сидя утром натощак пос- 
ле 12-часового ночного перерыва в приеме пищи. 
Содержание сахара, общего холестерина (ОХС), 
триглицеридов (ТГ) и холестерина липопротеинов 
высокой плотности (ЛПВП) определяли на био-
химическом автоанализаторе Sinhron CX4-DELTA 
фирмы “Beckman” (США). Концентрацию холе-
стерина липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) 
вычисляли по формуле Friedewald W.T (1972): 
ЛПНП = ОХ – (ТГ/2,2) – ЛПВП. 

Методика Эхо- и допплерэхокардиогра-
фического исследования. Эхокардиографиче-
ское исследование проводилось на аппарате 
Sequoia-512, фирмы “Acuson” (CША) в стандарт-
ном положении исследуемого на спине. Иссле-
дование выполнялось в утренние часы, натощак 
после предварительного 15-минутного отдыха. 
Для оценки эхоструктур сердца применялось 
М- и В-сканирование. По стандартной методике 
определяли конечно-диастолический (КДР) и ко-
нечно-систолический (КСР) размеры полости ле-
вого желудочка, конечно-систолический (КСО) 
и конечно-диастолический (КДО) объемы ЛЖ, 
толщину задней стенки (ЗСЛЖ) и межжелудочко-
вой перегородки (МЖП), фракцию выброса левого 
желудочка (ФВ), ударный объем ЛЖ (УО). 

Масса миокарда левого желудочка (ММЛЖ) 
рассчитывалась по формуле, предложенной 
Devereux и Reichek (1977), 

ММЛЖ = 1,04 × (КДР + МЖП + ЗСЛЖ)3 – 
(КДР)3) – 13,6.

Индекс массы миокарда левого желудочка 
(ИММ) определялся делением ММЛЖ на площадь 
поверхности тела: 
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ИММ = ММЛЖ/S, где S – площадь поверхнос- 
ти тела (м2).

Наличие ГЛЖ признавалось в том случае, ес-
ли толщина задней стенки левого желудочка и/или 
толщина межжелудочковой перегородки составля-
ла 12 мм и более, а величина индекса массы мио-
карда левого желудочка, соотнесенная к площади 
поверхности тела, равнялась или превышала 115 г/
м2 у мужчин и 95 г/м2 – у женщин. 

Относительную толщину стенок (ОТС) рас-
считывали как 

ОТС = (МЖП + ЗСЛЖ)/КДР.
Об увеличенной ОТС говорили при ее превы-

шении 0,45.
О состоянии диастолической функции судили 

по кривым трансмитрального потока с помощью 
импульсно-волнового допплера (допплер-эхокар-
диографическая приставка Sequoia-512 фирмы 
“Acuson” (США). Допплер-эхокардиографическое 
исследование митрального потока осуществлялось 
в положении пациента лежа на спине с припод-
нятым на 30 градусов головным концом из апи-
кального доступа. При этом получали четырехка-
мерное изображение. При оценке диастолической 
функции ЛЖ рассчитывали следующие показате-
ли: максимальную скорость раннего диастоличе-
ского наполнения – пик Е; максимальную скорость 
позднего диастолического наполнения – пик А; со-
отношение скоростей трансмитрального кровотока 
(Е/А); переднезадний размер левого предсердия 
(ЛП); время изоволюмического расслабления ЛЖ 
(ВИР).

Определение массы ФНО-α и ИЛ-10 проводи-
лось методом твердофазного иммуноферментного 
анализа с помощью специализированных тест сис- 
тем фирмы “ЦИТОКИН – СТИМУЛ – БЕСТ”,  
г. Новосибирск (Россия).

Статистическая обработка результатов 
исследования проводилась при помощи програм-
мы STATISTICA 6.0 и пакета стандартных стати-
стических программ. Нормальность распределения 
определялась по критериям Шапиро – Уилка и Ли-
льефорса. Достоверность различий между группа-
ми определяли методом дисперсионного анализа 
(ANOVA) с последующим post-hoc анализом и по-
парным сравнением групп с помощью LSD-теста. 
Изучение взаимосвязи между показателями про-
водилось с помощью корреляционного анализа 
с вычислением коэффициента корреляции Спир-
мена (r). Для оценки прогностической значимос- 
ти гемодинамических, метаболических факторов 
и цитокинов в развитии различных типов ремоде-
лирования миокарда применялся логистический 
регрессионный анализ. Все модели были скоррек-
тированы с учетом пола, возраста, уровней систо-

лического и диастолического АД, индекса массы 
тела, объема талии, содержания холестерина, саха-
ра и фибриногена сыворотки крови. Различия счи-
тались значимыми при p < 0,05.

Результаты	 исследования.	 Как было отме-
чено выше, все пациенты по данным эхокардио-
графического исследования были разделены на 
4 группы в зависимости от массы миокарда ЛЖ 
и относительной толщины его стенок. В первую 
группу вошли 73 пациента с нормальной гео-
метрией ЛЖ (нормальная масса миокарда ЛЖ 
(ММЛЖ) и относительная толщина стенок (ОТС). 
Эта группа в дальнейшем выступала в качестве ре-
ференсной, с которой сравнивали характеристики 
пациентов других групп. Во вторую – 10 пациен-
тов с концентрическим ремоделированием (нор-
мальная ММЛЖ и увеличенная ОТС), в третью 
группу вошли 16 пациентов с концентрической 
гипертрофией ЛЖ (наличие ГЛЖ и увеличение 
ОТС). И, наконец, четвертую группу составили 57 
пациентов с эксцентрической ГЛЖ (наличие ГЛЖ 
и нормальная ОТС). Клиническая характеристика 
пациентов представлена в таблице 1. 

Как следует из таблицы 1, больные ЭГ с кон-
центрическим ремоделированием (КР) были сопо-
ставимы с референсной группой (группа пациен-
тов с нормальной геометрией ЛЖ) по возрасту, по-
лу, индексу массы тела, уровню сахара и липидов 
крови, концентрации фибриногена, а также состоя-
нию почечной функции. Группы не различались по 
распространенности абдоминального ожирения, 
атеросклеротического поражения сонных артерий 
и частоте КБС (p > 0,05). Однако у больных ЭГ 
с КР уровень диастолического АД, в значительной 
степени отражающий состояние периферического 
русла и артериол, у пациентов с КР в среднем по 
группе, составив 104 ± 10 мм рт. ст., оказался зна-
чимо выше в сравнении со значениями аналогич-
ного показателя больных ЭГ референсной группы 
(94 ± 13 мм рт. ст., p < 0,025).

Больные ЭГ с концентрической ГЛЖ в срав-
нении с референсной группой имели существенно 
более высокий уровень систолического (175 ± 25 
мм рт. ст. против 160 ± 28 мм рт. ст., соответствен-
но, p < 0,05) и диастолического АД (102 ± 8 мм рт. 
ст. против 94 ± 13 мм рт. ст., соответственно, p < 
0,025), большую величину окружности талии (107 ± 
12 см против 100 ± 9 см, соответственно, p < 0,01) 
и чаще страдали ожирением (75 % против 42,4 %, 
соответственно, p < 0,01). В этой группе пациентов 
определялся наиболее высокий среди всех групп 
средний уровень сахара крови (5,88 ± 2,78 ммоль/л), 
и они чаще страдали сахарным диабетом. В то же 
время у больных ЭГ с концентрической ГЛЖ опре-
делялся более низкий уровень общего холестерина 
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и ХС-ЛПНП в сравнении с референсной группой 
(p < 0,01). По уровню фибриногена, состоянию по-
чечной функции, распространенности каротидного 
атеросклероза и КБС группы значимо не различа-
лись (p > 0,05) (см. таблицу 1).

Далее нами была изучена концентрация ци-
токинов (ФНО-α и ИЛ-10) в выделенных группах 
больных.  

Как следует из данных, представленных на ри-
сунке 1, нами не было выявлено ассоциации между 
концентрацией ФНО-α и различными вариантами 
ремоделирования ЛЖ у больных ЭГ. Так, концент- 
рация ФНО-α у больных ЭГ с КРЛЖ составила 
8,30 ± 0,92 пг/мл, с концентрической ГЛЖ – 8,56 
± 1,56 пг/мл, с эксцентрической ГЛЖ – 8,50 ± 1,72 
пг/мл и значимо не отличалась от значений данно-
го показателя в референсной группе (8,45 ± 1,42 
пг/мл, p > 0,05 для всех групп). 

Таблица 1 – Клинико-функциональная характеристика больных эссециальной гипертензией 
с различными вариантами ремоделирования миокарда (дисперсионный анализ ANOVA) 

Показатель НГ (1) КР (2) КГ (3) ЭГ (4) F* p
n 73 10 16 57 - -

Возраст, лет 55,8±7,6 52,6±5,2 54,8±5,7 56,6±8,2 0,90; н/з н/з

Пол, м (%) 42 (57,5%) 2 (20%) 8 (50%) 47 (82%) - р1-4<0,01; 
p2-4<0,001

САД, мм рт. ст. 160±28 158±20 175±25 163±21 2,49; =0,05 p1-3<0,05

ДАД, мм рт. ст. 94±13 104±10 102±8 99±11 3,21; <0,025 p1-2<0,025; 
p1-3<0,025

ИМТ, кг/м2 29,7±4,1 30,4±3,2 30,9±2,6 32,7±4,9 4,84; <0,005 р1-4<0,001

Ожирение, n (%) 31 (42,4%) 4 (40%) 12 (75%) 43 (75,4%) - р1-4<0,001; 
p1-3<0,025

ОТ, см 100±9 101,4±7,3 107±12 107±11 6,18; <0,001 p1-3<0,01; 
р1-4<0,001

Сахар, ммоль/л 5,32±1,12 4,73±0,66 5,88±2,78 4,90±0,60 3,49; <0,025 p2-3<0,025; 
p3-4<0,01

ОХС, ммоль/л 5,30±1,12 5,29±1,47 4,55±0,89 5,15±1,12 1,96; н/з p1-3<0,025
ТГ, ммоль/л 2,10±1,10 2,31±0,72 1,87±0,81 2,01±0,74 0,64; н/з н/з

ХС-ЛПВП, 
ммоль/л 0,90±0,21 1,02±0,33 0,82±0,12 0,76±0,14 7,77; <0,001

р1-4<0,001; 
p2-3<0,025; 
p2-4<0,001

ХС-ЛПНП, 
ммоль/л 3,36±0,86 3,54±0,94 2,65±0,83 3,41±1,12 2,94; <0,05

p1-3<0,01; 
p2-3<0,05; 
p3-4<0,01

Фибриноген, мг/л 4180±1079 4706±1285 4607±1066 4233±1500 0,43; н/з н/з
Креатинин, 
мкмоль/л 92±23 75±11 107±83 108±86 0,28; н/з н/з

КК, мл/мин 90±30 103±20 102±36 104±43 0,12; н/з р1-4<0,025
кАС, n (%) 53 (72,6%) 8 (80%) 12 (75%) 35 (61,4%) - н/з
КБС, n (%) 32 (43,8%) 6 (60%) 8 (50%) 22 (38,6%) - н/з

Примечание. ИМТ – индекс массы тела; ОТ – объем талии; АО – абдоминальное ожирение; ОХС – общий 
холестерин; ТГ – триглицериды; КК – клиренс креатинина; кАС – каротидный атеросклероз; н/з – не значимо; 
* – дисперсионный анализ (ANOVA), F – критерий Фишера.

 
Примечание. * – р < 0,05.

Рисунок 1 – Концентрация 
ФНО-α и интерлейкина-10 у больных эссенциальной 

гипертензией с различными вариантами 
ремоделирования миокарда
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Клиническая медицина

Несколько иные результаты были получены 
при изучении ассоциации уровня сывороточного 
ИЛ-10 с ремоделированием миокарда. Оказалось, 
что концентрация ИЛ-10 у больных с КРЛЖ, со-
ставив 15,4 ± 2,5 пг/мл, и у больных с эксцентри-
ческой ГЛЖ, составив 15,1 ± 5,3 пг/мл, значимо не 
отличалась от соответствующего показателя паци-
ентов контрольной группы (14,5 ± 3,5 пг/мл, p > 
0,05 в обоих случаях). В то же время у больных ЭГ 
с концентрической ГЛЖ уровень ИЛ-10 оказался 
существенно выше, чем в группе пациентов с нор-
мальной геометрией ЛЖ (16,9 ± 3,0 пг/мл против 
14,5 ± 3,5 пг/мл, соответственно, p < 0,05).

Для выявления независимых предикторов раз-
вития того или иного варианта ремоделирования 
миокарда нами использовался метод логистиче-
ской регрессии. Были сформированы 3 модели, 
соответствующие вариантам ремоделирования, 
а в качестве референсной группы выступила груп-
па пациентов с нормальной геометрией ЛЖ. В ка-
честве независимых переменных в модель вошли 
пол, возраст, уровни систолического и диастоли-
ческого АД, индекс массы тела, объем талии, кли-
ренс креатинина, содержание холестерина, сахара 

и фибриногена сыворотки крови, а также концент- 
рация ФНО-α и ИЛ-10 (таблица 2). 

При анализе полученных результатов ока-
залось, что независимыми факторами риска, ас-
социированными с развитием концентрического 
ремоделирования явились уровни систолического 
(ОР – 1,25; 95 % ДИ 1,02–1,51; p < 0,05) и диа-
столического АД (ОР – 1,56; 95 % ДИ 1,13–2,15; 
p < 0,01). С развитием концентрической ГЛЖ вы-
являлась независимая ассоциация для следующих 
риск-факторов: наличие абдоминального ожире-
ния (ОР – 1,47; 95 % ДИ 1,15–1,87; p < 0,001), по-
вышение сахара сыворотки крови (ОР – 2,51; 95 % 
ДИ 1,15–5,51; p < 0,01), концентрации ИЛ-10 (ОР – 
1,39; 95 % ДИ 1,01–1,92; p < 0,05) и низкий уро-
вень ОХС (ОР – 0,12; 95 % ДИ 0,02–0,57; p < 0,01). 
Для развития эксцентрической ГЛЖ наиболее зна-
чимыми факторами риска явились: возраст (ОР – 
1,08; 95 % ДИ 1,02–1,15; р = 0,016), уровень диа-
столического АД (ОР – 1,07; 95 % ДИ 1,00–1,14; 
р = 0,05) и повышение скорости клиренса креати-
нина (ОР – 1,02; 95 % ДИ 1,00–1,04; р = 0,022).

Таким образом, основной целью нашего ис-
следования явилось изучение влияния клинико-

Таблица 2 – Факторы, влияющие на риск развития различных вариантов ремоделирования миокарда  
по данным логистического регрессионного анализа* 

Цитокин КР КГЛЖ ЭГЛЖ
ОР р ОР р ОР р

Возраст 0,86 
(0,65–1,13 н/з 0,87

(0,67–1,12) н/з 1,08
(1,02–1,15) 0,016

ИМТ 0,82
(0,48–1,41) н/з 0,43 

(0,21–1,10) н/з 1,14
(0,98–1,33) н/з

САД 1,25
(1,02–1,51) < 0,05 1,06

(0,95–1,17) н/з 0,98
(0,95–1,01) н/з

ДАД 1,56
(1,13–2,15) < 0,01 1,02

(0,86–1,21) н/з 1,07
(1,00–1,14) 0,05

АО 0,99
(0,75–1,31) н/з 1,47 

(1,16–1,87) < 0,001 0,94
(0,88–1,01) н/з

Сахар 0,44 
(0,06–3,17) н/з 2,51 

(1,15–5,51) < 0,01 0,46
(0,25–1,03) н/з

ОХС 0,82
(0,27–2,52) н/з 0,12

(0,0–0,57) < 0,01 0,97
(0,62–1,25) н/з

Фибриноген 1,0
(0,99–1,01) н/з 0,99

(0,98–1,00) н/з 1,00
(0,99–1,01) н/з

КК 1,01 
(0,97–1,05) н/з 1,03

(0,98–1,08) н/з 1,02
(1,00–1,04) 0,022

ФНО-α 0,51 
(0,07–3,35) н/з 1,19

(0,58–2,43) н/з 0,87
(0,60–1,25) н/з

ИЛ-10 1,18 
(0,62–2,24) н/з 1,39

(1,01–1,92) = 0,047 1,09 
(0,93–1,29) н/з

Примечание. * – Введена поправка на пол, возраст, уровни систолического и диастолического АД, индекс мас-
сы тела, объем талии, клиренс креатинина, содержание холестерина, сахара и фибриногена сыворотки крови; 
ОР – относительный риск; АО – абдоминальное ожирение; КК – клиренс креатинина.
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функциональных особенностей больных эссенци-
альной гипертензией и концентрации некоторых 
цитокинов (ФНО-α и интерлейкина-10) на разви-
тие различных вариантов ремоделирования мио-
карда. При этом нами были выявлены некоторые 
особенности формирования различных типов ре-
моделирования сердца у больных ЭГ. Так, у боль-
ных с концентрическим ремоделированием основ-
ными факторами, определяющими формирование 
данного типа ремоделирования, явились повыше-
ние уровней систолического и диастолического 
АД, для концентрической гипертрофии миокар-
да – наличие абдоминального ожирения, высокий 
уровень сахара крови и повышение концентрации 
ИЛ-10. И, наконец, факторами риска, ассоцииро-
ванными с развитием эксцентрического вида ги-
пертрофии ЛЖ, явились возраст, повышение диа-
столического АД и нарушение почечной функции.
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