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Нарушение эластических свойств артерий и функции 
эндотелия: современные способы коррекции 
и профилактики

Колпакова А. Ф.
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Россия

Нарушение эластических свойств артерий и эндотелиальная 
дисфункция являются важными факторами сердечно-сосудисто-
го риска, ранними маркерами поражения артерий. В обзоре 
проанализированы результаты рандомизированных исследова-
ний влияния факторов риска на нарушение упруго-эластических 
свойств артерий, современные подходы к их коррекции и профи-
лактике, включающие изменение образа жизни и фармакологи-
ческие средства, доступные в широкой медицинской практике. 
Обсуждаются перспективы использования новых классов лекар-
ственных препаратов и потенциальные стратегии лечения, 

направленные на коррекцию артериальной жесткости и эндоте-
лиальной дисфункции. 
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АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, АПФ — ангиотензин-превращающий фермент, АС — атеросклероз, БАД — биологически активные добавки, ЖА — жесткость артерий, РААС — 
ренин-аниотензин-альдостероновая система, РКИ — рандомизированное, контролируемое исследование, СД — сахарный диабет, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ФР — факторы риска, ЭД — 
эндотелиальная дисфункция, NO — оксид азота.

Сосудистая стенка является органом-мишенью 
многих патологических состояний, которые приво-
дят к нарушению ее структуры и функции. Свойства 
артерий нарушаются при старении, артериальной 
гипертензии (АГ), ишемической болезни сердца, 
сахарном диабете (СД), хронической обструктив-
ной болезни легких, хронической почечной недо-
статочности, атеросклерозе (АС), системной крас-
ной волчанке, ревматоидном артрите и других забо-
леваниях [1]. В результате все большей интеграции 
кардиологии с диабетологией, нефрологией, невро-
логией, пульмонологией и другими дисциплинами, 
связанными с коморбидностью, она из науки гери-

атрической трансформировалась в общемедицин-
скую, в которой существенное место заняли про-
блемы возрастного и патологического ремоделиро-
вания магистральных артерий тела человека. 

Вероятно, что многие известные факторы риска 
(ФР) развития сердечно-сосудистых осложнений 
реализуют себя именно через изменение свойств 
сосудистой стенки. Повышенная жесткость артерий 
(ЖА) может являться естественным интегральным 
фактором, определяющим сердечно-сосудистые 
риски, и мишенью органопротекции [2, 3]. Жест-
кость сосудистой стенки может быть представлена 
как результат своеобразного ремоделирования 
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сосуда или как результат воспаления — васкулита, 
выявляемого при гипертонической болезни, АС, 
системных заболеваниях соединительной ткани 
и хронической обструктивной болезни [4, 5]. Такие 
маркеры АС, как увеличение толщины комплекса 
интима-медиа, атеросклеротические бляшки, 
хорошо изучены. Менее изучена демпфирующая 
функция артерий, которая зависит от функцио-
нального состояния эндотелия, эластических 
свойств стенки сосуда и нарушается в результате 
дисфункции эндотелия и увеличения жесткости 
сосудистой стенки. Установлено, что эндотелиаль-
ная дисфункция (ЭД) достаточно многогранный 
процесс, основными проявлениями которого слу-
жат: 

• нарушение биодоступности оксида азота 
(NO); 

• повышение активности ангиотензин-прев-
ращающего фермента (АПФ) на поверхности эндо-
телиальных клеток, что приводит к усилению син-
теза ангиотензина II и активации ренин-аниотен-
зин-альдостероновой системы (РААС); 

• появление участков интимы, лишенных 
эндотелиальной выстилки, в силу нарушения 
целостности эндотелия при его тяжелом пораже-
нии. 

Следствием нарушения функции эндотелия 
может быть не только снижение продукции NO, 
но и его ускоренная деградация и ремоделирование 
сосудов [6]. Изучение изменений ЖА имеет сущест-
венное преимущество перед классическими ФР, т. к. 
эти изменения прямо отражают реально существу-
ющие диффузные нарушения стенки сосуда, ранние 
признаки ЭД [7]. Рекомендации Европейского 
общества гипертензии подтверждают целесообраз-
ность измерения ЖА у больных АГ, исходя из поло-
жения о том, что увеличение скорости распростра-
нения каротидно-феморальной пульсовой волны 
>10 м/с повышает сердечно-сосудистый риск [8]. 

Известно, что оценка по Фремингемской шкале 
недостаточно полно описывает сердечно-сосудис-
тый риск. Ухудшение эластических свойств сосудов 
может выступать в роли того упущенного фактора, 
который способен обеспечить более точное прогно-
зирование. Данные, полученные в субпопуляции 
практически здоровых пациентов, в рамках Фре-
мингемского подисследования показали, что воз-
раст выступал главной независимой детерминантой 
увеличения скорости распространения пульсовой 
волны на участке сонная-бедренная артерии [9]. Так 
как возраст представляет собой маркер кумулятив-
ного воздействия ФР и общего интегрального пока-
зателя развития многих хронических болезней, 
таких как сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ), 
СД 2 типа, онкологических заболеваний, было 
предложено понятие “раннего сосудистого старе-
ния”, которое является новой концепцией для 

изучения больных с высоким риском ССЗ или 
пациентов с ранними семейными проявлениями 
сердечно-сосудистых событий [10]. “Сосудистый 
возраст” может быть определен неинвазивно: путем 
измерения ЭД, скорости распространения пульсо-
вой волны, центрального артериального давления 
(АД), толщины комплекса интима-медиа общей 
сонной артерии [11]. Эти параметры можно рассма-
тривать как “тканевые биомаркеры” поражения 
сосудов, которые могут быть более чувствитель-
ными, чем “циркулирующие биомаркеры”: С-реак-
тивный белок, гипергликемия, дислипидемия. Они 
могут показать лучшие дополнительные результаты 
при прогнозировании сердечно-сосудистых ослож-
нений в сочетании с классическими ФР. 

Недостаточная физическая активность явля-
ется хорошо известным ФР ССЗ. В результате ран-
домизированного, контролируемого исследования 
(РКИ), выполненного в Австралии с участием 2328 
человек в возрасте 26-36 лет, доказано, что пребыва-
ние в положении сидя в выходные дни, а не в тече-
ние недели, коррелирует с ЖА: у мужчин r=0,11 
(p<0,01); у женщин r=0,08 (p<0,05) [12]. Остается 
недостаточно изученным влияние прекращения 
курения на ЖА. У здоровых людей через 12 мес. 
после прекращения курения в результате успешной 
терапии, направленной на преодоление никотино-
вой зависимости, достоверно (p<0,05) снизились 
индекс ЖА и скорости распространения пульсовой 
волны по сравнению с таковыми до лечения [13]. 

В литературе есть противоречивые данные 
о действии пищевых биологически активных доба-
вок (БАД) на обмен веществ и сердечно-сосудистую 
систему. Обнаружено, что наиболее часто использу-
емые населением БАД могут защищать организм 
от воспаления, окислительного стресса, инсулино-
вой резистентности в экспериментах в клеточных 
культурах и на лабораторных животных [14]. Благо-
приятное действие ряда БАД подтверждено мно-
гими клиническими наблюдениями [15, 16]. 

Однако в РКИ [17] установлено, что употребле-
ние 10 наиболее популярных БАД практически здо-
ровыми людьми в возрасте 38-55 лет в течение 
24 нед. не оказали влияния на ЖА, ЭД, маркеры 
воспаления и окислительного стресса, метаболизм 
глюкозы и липидов [17]. В результате анализа 
93 сообщений об использовании БАД, пришли 
к заключению, что одним из возможных объясне-
ний отсутствия благоприятного влияния широко 
распространенных БАД на метаболические про-
цессы может быть низкая биодоступность фитохи-
мических соединений или неадекватное добавление 
сильнодействующих веществ растительного проис-
хождения, которые доступны без рецепта. С другой 
стороны, возможно, что некоторые БАД могут быть 
полезными, усиливая благотворное действие 
на организм человека ряда пищевых компонентов, 
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например, катехинов чая [18]. Улучшение самочув-
ствия лиц, принимающих БАД, может быть связано 
с эффектом плацебо. 

Изучение генетических основ подверженности 
ССЗ представляет одну из наиболее интенсивно 
развивающихся областей медицины. В настоящее 
время поиск полногеномных ассоциаций при повы-
шенной ЖА проводится по трем направлениям: 
в первом исследуются гены белков, действующих 
на РААС, а также структурных компонентов эласти-
ческих волокон, металлопротеиназ, компонентов 
путей метаболизма NO; во втором — гены, иденти-
фицируемые путем изучения полиморфных ассоци-
аций, связанных с патофизиологией жесткости 
артериальных сосудов, включая β-адренергические, 
эндотелиальные рецепторы и воспалительные моле-
кулы, в третьем — гены белков, участвующих в пере-
даче клеточных сигналов (например, молекул сосу-
дистой адгезии) и связанных с регулированием 
структуры сосудов, в частности, цитоскелета клеток 
и внеклеточного матрикса [19]. Было установлено, 
что носительство D аллеля гена АПФ и АС генотипа 
гена AT1R ассоциируется с более выраженным 
 нарушением функции эндотелия у больных АГ 
с метаболическими нарушениями, что подтвер-
ждает предположение о влиянии полиформизмов 
генов РААС на состояние эндотелия сосудов [20]. 

Последние десятилетия много внимания уделя-
ется изучению теломер — концевых районов ДНК, 
состоящих из повторяющейся последовательности 
нуклеотидов. В литературе имеются противоречи-
вые данные о взаимосвязи длины теломер с риском 
развития различных заболеваний. Была предложена 
гипотеза о том, что укорочение теломер связано 
с риском развития ССЗ [21]. При анализе данных 
бельгийского исследования Asklepios Study, в кото-
ром участвовали 2524 здоровых добровольца в воз-
расте 35-55 лет с ССЗ в семейном анамнезе и без 
него. В результате не нашла подтверждение гипо-
теза, что укорочение теломер связано с риском раз-
вития ССЗ [22]. К аналогичным выводам пришли 
и канадские исследователи [23]. 

В 2010г Американская ассоциация кардиоло-
гов предложила концепцию идеального сердечно-
сосудистого здоровья для профилактики ССЗ, 
которая включает элементы здорового образа 
жизни — отказ от курения, нормальный индекс 
массы тела, физическая активность, рациональное 
питание, факторы здоровья — оптимальные уровни 
АД, холестерина, глюкозы [24]. При этом была 
выявлена корреляция между изменениями в ста-
тусе идеального сердечно-сосудистого здоровья 
и скорости распространения пульсовой волны как 
суррогатного маркера ССЗ [25]. 

При анализе результатов 363 исследований, 
посвященных изучению влияния изменения стиля 
жизни на функцию эндотелия в профилактике ССЗ 

[26], подтвердились экспериментальные и клиниче-
ские данные, что аэробная физическая нагрузка 
средней интенсивности вне зависимости от нали-
чия ФР ССЗ улучшает функцию эндотелия артерий, 
уменьшает уровень провоспалительных цитокинов 
и маркеров повреждения эндотелия. Многочислен-
ные исследования показали, что диета с ограниче-
нием жиров уменьшает ЭД. Этот эффект отмечался 
при ограничении всех видов жиров. Красное вино, 
чай, фрукты и овощи богаты антиокислителями 
и могут улучшать функцию эндотелия, хотя меха-
низм их действия не совсем ясен и требует дополни-
тельных исследований. 

Известно, что применение препаратов для 
лечения ССЗ сопряжено с рядом проблем, вызывае-
мых их побочным действием. Многие антигипер-
тензивные препараты могут вызывать истощение 
запасов нутриентов, как следствие особенности 
механизма их действия или вызывать другие нега-
тивные побочные реакции. Например, диуретики 
могут снижать уровень калия, магния, фосфора, 
хлористого натрия и увеличивать содержание гомо-
цистеина, кальция, креатинина. При изучении РКИ 
было обнаружено, что комбинации БАД и антиги-
пертензивных препаратов лучше снижают АД 
у гипертоников, чем монотерапия лекарствами, 
в следующих комбинациях: 

• cезам с β-блокаторами, диуретиками, нифе-
дипином; 

• пикногенол (экстракт коры приморской 
сосны) с ингибиторами АПФ и блокаторами каль-
циевых каналов; 

• ликопин с ингибиторами АПФ, блокаторами 
кальциевых каналов и диуретиками; 

• α-липоевая кислота с ингибиторами АПФ 
или ацетил-L-карнитином; 

• витамин С с блокаторами кальциевых кана-
лов; 

• N-ацетилцистеин с аргинином; 
• чеснок с ингибиторами АПФ, диуретиками, 

β-блокаторами; 
• коэнзим Q10 c ингибиторами АПФ и блока-

торами кальциевых каналов; 
• таурин с магнезией; 
• калий с антигипертензивными препаратами; 
• магнезия с антигипертензивными препара-

тами [27]. 
Наиболее изучено влияние ингибиторов АПФ 

на функцию эндотелия и эластичность артерий. 
В опытах на животных и в клинических исследова-
ниях показано, что тканевые эффекты ингибито-
ров АПФ восстанавливают функцию эндотелия, 
подавляют пролиферацию и миграцию гладкомы-
шечных клеток, нейтрофилов и мононуклеарных 
клеток, снижают свободнорадикальное окисление. 
Одна из возможностей воздействия на ЭД связана 
с восстановлением метаболизма брадикинина, 
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нарушенного при ССЗ. Блокада тканевого АПФ 
с помощью ингибиторов приводит к уменьшению 
синтеза ангиотензина II. Более перспективны 
в этом отношении ингибиторы АПФ, которые 
обладают большей аффинностью к эндотелиаль-
ной РААС: периндоприл, рамиприл, хинаприл 
и трандолаприл [28]. 

На основании анализа результатов изучения 
фармакологических воздействий на патогенети-
ческие механизмы развития ЭД L-аргинином, 
ресвератролом, мексикором, фосфогливом, милд-
ронатом и импазой установлено, что все указан-
ные фармакологические группы проявляют выра-
женную эндотелиопротективную активность [29]. 
В практической медицине среди метаболических 
препаратов для коррекции ЭД наибольшее значе-
ние имеют коэнзим Q10, триметазидин, мексидол 
и мексикор. Благоприятный сосудистый эффект 
этих препаратов обеспечивается за счет многих 
механизмов: повышения биоактивности и/или 
усиления выработки NO вследствие активации 
рецепторов пероксисом, увеличения продукции 
и/или биодоступности вазодилатирующих аген-
тов, проявления гиполипидемической активности 
[28, 29]. 

Благоприятное действие на ЭД блокаторов 
рецепторов ангиотензина II у больных АГ реализу-
ется, по-видимому, за счет блокады АТ1-рецепто-
ров, что приводит к снижению продукции суперок-
сидных радикалов, уменьшению связывания NO 
и его накоплению, а стимуляция АТ2-рецепторов 
приводит к вазодилатации и натрийурезу за счет 
активации системы брадикинина, NO и цикличе-
ского гуанозинмонофосфата (цГМФ) [30]. Дока-
зано, что комбинация валсартан-амлодипин при 
лечении больных резистентной АГ более сущест-
венно снижает систолическое АД, пульсовое давле-
ние и ЖА (р<0,001) по сравнению с комбинацией 
амлодипин-атенолол [31]. 

РКИ показали наличие у статинов плейотроп-
ных эффектов: влияние на эндотелий — вазодилата-
ция, стабилизация нестабильных атеросклеротиче-
ских бляшек, сохранение/восстановление барьер-
ной функции, антиишемический (миокард), регресс 
гипертрофии левого желудочка, антитромботиче-
ский, антиаритмический, противовоспалительный 
и иммунодепрессивный [32]. Так, в РКИ ФАРВА-
ТЕР (ЭФфективность действия АтоРВАстатина 
на сосудисТую стЕнку и С-Реактивный белок) уста-
новлено, что аторвастатин в дозе 10 мг/сут. 
и 20 мг/сут. при лечении больных ишемической 
болезнью сердца с первичной гиперлипидемией 
увеличивает эндотелий-зависимую вазодилатацию 
на 40-51%, снижает жесткость сосудистой стенки 
на 23-26%, увеличивает растяжимость сосудистой 
стенки общей сонной артерии на 43-45% и хорошо 
переносится больными. Добавление аторвастатина 

к комбинации амлодипин/периндоприл сопрово-
ждается существенным улучшением конечных 
результатов лечения в плане снижения числа слу-
чаев несмертельного инфаркта миокарда и смерти 
от цереброваскулярных заболеваний, что подтвер-
ждает синергический эффект действия указанных 
препаратов [33]. Антагонисты кальция дигидропи-
ридинового ряда в эксперименте и в клинических 
исследованиях улучшают эндотелий-зависимую 
вазодилатацию. Можно утверждать, что антиатеро-
склеротические, антипролиферативные и антиагре-
гационные свойства антагонистов кальция диги-
дропиридинового ряда обусловлены их влиянием 
на метаболизм NO [29, 34]. 

Новые данные показали, что такие 
β-адреноблокаторы, как целипролол, карведилол 
и небиволол, не обладают негативными свой ствами, 
характерными для “старых” соединений, особенно 
атенолола. В РКИ [35] сравнили действие небиво-
лола и метапролола на гемодинамические параме-
тры больных АГ. Оба препарата снижали АД 
и частоту сердечных сокращений, однако только 
небиволол снижал центральное АД, и оказывал бла-
гоприятное действие на упруго-эластические свой-
ства артерий, благодаря способности активировать 
синтез NO в эндотелии. 

В настоящее время разрабатывается новая тера-
певтическая концепция лечения пациентов с ССЗ, 
целью которой является возобновление адекватной 
биодоступности NO и как результат — улучшение 
эндотелий-зависимой вазодилатации. В этом 
аспекте одно из наиболее перспективных направле-
ний — использование естественного предшествен-
ника NO — L-аргинина [36]. На основе аргинина 
получены препараты тивортин (аргинина гидрохло-
рид) и кораргин (аргинин+инозин), которые явля-
ются препаратами выбора при лечении АС сосудов 
головного мозга, сердца, периферических сосудов, 
АГ, хронической сердечной недостаточности, сте-
нокардии и гиперхолестеринемии [37]. 

Известно, что в механизмах поражения сосудис-
того русла, в частности, при АГ, важную роль играет 
тканевая РААС, активация которой запускает каскад 
патологических реакций, способствующих суже-
нию сосудов, пролиферации сосудистых клеток, 
перестройке артериального русла, и приводит 
к утрате эластических свойств артериальной стенки 
[38]. Анализ механизма действия современных 
антигипертензивных препаратов, рекомендуемых 
в качестве препаратов первого ряда, влияющих 
на РААС, показал, что все они, за исключением 
β-адреноблокаторов, приводят к увеличению уровня 
проренина, ренина и АПФ. Многочисленные иссле-
дования показали, что адекватное снижение актив-
ности РААС с помощью ингибиторов АПФ, блока-
торов рецепторов ангиотензина II или альдостерона 
скорее постулируется, чем реально достигается, т.к. 
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развивается феномен “ускользания” [39]. Появле-
ние прямого ингибитора ренина — алискирена — 
можно рассматривать как способ достижения более 
полного контроля активности РААС и преодоления 
феномена “ускользания” [40]. Многочисленные 
РКИ показали, что монотерапия алискиреном или 
его комбинирование с блокаторами кальциевых 
каналов снижает амбулаторное центральное АД, 
ЖА и ЭД у пациентов с АГ [41-43]. 

Анализ литературных данных о влиянии анти-
гипертензивных лекарств на упруго-эластические 
свойства крупных артерий позволил сделать следу-
ющие выводы: 

• Современные антигипертензивные препа-
раты в разной степени оказывают прямое и опос-
редованное действие на ЖА, однако комбиниро-
ванная терапия может быть более эффективной. 
Терапия ингибиторами АПФ, в частности, перин-
доприлом с кальциевым антагонистом амлодипи-
ном, оказывает благотворное влияние на высокоэ-
ластические свойства магистральных сосудов, 
существенно снижает центральное АД. Комбина-
ция блокаторов РААС с кальциевыми антагони-
стами более предпочтительна, чем с диуретиками 
[44, 45]. 

• Установлено, что ингибиторы АПФ, блока-
торы рецепторов ангиотензина II и дигидропириди-
новые антагонисты кальция обладают более выра-
женным влиянием на систолическое, диастоличе-
ское и центральное АД, чем диуретики 
и неселективные β-блокаторы [44].

Продолжение исследований, направленных 
на уменьшение артериальной жесткости и ЭД, кото-
рые носят профилактический характер в отношении 
развития ССЗ и их осложнений, также представля-
ется перспективным. Установлено, что конечные 
продукты гликолизирования, связанные с протеи-
нами, увеличивают ЖА при СД и старении. Препа-
раты, вмешивающиеся в формирование их продук-
ции, такие как аминогуанидин и алагебриум (ALT-
711), в моделях на животных восстанавливали 
эластичность артерий, что сопровождалось измене-

ниями в уровне АД. Алагебриум улучшил эндотели-
альную функцию и биомеханические свойства арте-
рий у людей пожилого возраста, в т. ч. с изолирован-
ной систолической АГ [46, 47]. В результате анализа 
экспериментальных данных был сделан вывод, что 
селективный непептидный агонист рецепторов ангио-
тензина II (соединение 21) является представителем 
нового класса препаратов, обладает противовоспали-
тельным действием, стимулирует выработку NO 
в почках и циклического гуанозинмонофосфата, 
снижает ЖА и накопление коллагена, не влияя на АД 
[48]. Выявленные корреляционные связи между 
нарушением упруго-эластических свойств артерий 
и активностью металлопротеиназ [49], концентра-
цией эндотелина-1 в сыворотке крови [50] делают их 
мишенью для будущих терапевтических воздей ствий. 
Таблица 1 обобщает и систематизирует потенциаль-
ные стратегии лечения и мероприятия, направлен-
ные на уменьшение сердечно-сосудистого риска 
и связанных с ним осложнений, отраженные в дан-
ном обзоре. 

Таким образом, повышенная ЖА и ЭД явля-
ются важными ФР в глобальной стратификации 
сердечно-сосудистого риска, ранними субклиниче-
скими маркерами поражения артерий. К улучше-
нию упруго-эластических свойств магистральных 
артерий ведут как немедикаментозные мероприя-
тия (физическая активность, диета), так и фармако-
логические средства, доступные в широкой меди-
цинской практике. Использование статинов, пре-
паратов, содержащих L-аргинин, как дополнение 
к традиционной терапии, улучшает функцию эндо-
телия сосудов, и оказывает дополнительную защиту 
сосудов. Следовательно, все мероприятия, направ-
ленные на уменьшение ЖА, носят и профилактиче-
ский характер в отношении развития ССЗ и их 
осложнений. 

Благодарность. Автор выражает благодарность 
сотруднику лаборатории биоинформатики КТИ ВТ 
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Таблица 1 
Стратегии лечения, направленные на коррекцию ЖА и ЭД [2, 37, 50, с добавлениями]

Образ жизни Доступная медикамен тозная терапия Новые препараты

Здоровый образ жизни Ингибиторы АПФ Ресвератрол

Ограничение потребления соли Блокаторы ангиотензиновых рецепторов Ингибиторы эластазы; cелективные антагонисты 
рецепторов эндотелина А

Уменьшение калорийности рациона Статины Ингибиторы матрикс ных металло протеиназ

Физическая активность L-аргинин, тивортин (аргинина гидрохло-
рид) и кораргин (аргинин+инозин)

Конечные продукты гликолизи рования 
( аминогуанидин и алагебриум (ALT-711)

Прямые ингибиторы ренина (алискирен) Селективный агонист рецепторов ангиотензина II 
(соединение 21)
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