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ВВЕДЕНИЕ 

На протяжении нескольких последних десятилетий во всем мире отмечается 

неуклонный рост распространенности гипертензивных расстройств у беременных 

женщин, которые являются одной из наиболее распространенных причин ослож-

нений беременности и материнской смертности. Распространенность гипертен-

зивного синдрома на фоне беременности регистрируется, по данным разных авто-

ров, от 5 до 26,5% [8, 49, 54]. В Пермском крае данный показатель в 2014 году со-

ставил 9,9%. Распространенность заболеваний сердечно-сосудистой системы 

в целом в качестве осложнения беременности, родов и послеродового периода 

в Пермском крае возросла с 4,63% в 2010 году до 6,91% в 2014 году. 

В последние годы наметилась тенденция увеличения частоты встречаемости 

не только хронической, но и гестационной АГ у женщин на фоне беременности 

[179]. По данным зарубежных авторов, распространенность хронической АГ 

в популяции беременных женщин составляет 6-8% [204]. В некоторых российских 

источниках указывается показатель, достигающий 30% [13].  

Известно, что оба варианта гипертензивных расстройств способствуют 

у беременных трансформации их в гестоз (преэклампсию/эклампсию), служат 

важным фактором риска развития осложнений беременности как со стороны ма-

тери, так и со стороны плода, в частности, приводят к развитию ассоциированных 

с АГ сердечно-сосудистых клинических состояний, таких как инсульты, острое 

повреждение почки, злокачественная ретинопатия, а также к развитию прежде-

временных родов, задержке внутриутробного развития плода, низкому весу ре-

бенка при рождении. 

Тем не менее закономерности перестройки органов-мишеней (сердце, поч-

ки, сосуды) при хронической АГ у беременных представлены в литературе очень 

скудно, в ряде работ носят дискуссионный характер. Данные об особенностях их 

ремоделирования при гестационной АГ в литературе практически не представле-

ны. Маркеры ранней диагностики органных повреждений при гипертензивных 

синдромах на фоне беременности требуют не только совершенствования, но и до-
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полнительного поиска с целью увеличения их диагностической точности и про-

гностической значимости в плане развития осложнений. Своевременная коррек-

ция патологических изменений в органах-мишенях у беременных с гипертензив-

ным синдромом позволит предотвратить как сердечно-сосудистые катастрофы 

у матери, так и осложнения со стороны плода и новорожденного.  

Одним из частых и тяжелых осложнений беременности на фоне повышения 

АД является преэклампсия, частота которой достигает 25,9% [69, 170]. Факторы 

риска ее развития, такие как возраст < 18 лет или > 40 лет, первая беременность, 

многоплодная беременность, возникновение преэклампсии при предыдущих бе-

ременностях или наличие ее в семейном анамнезе, курение, ожирение при индек-

се массы тела (ИМТ) >35 кг/м2 или окружности талии более 88 см в первом три-

местре, сахарный диабет 1-го и 2-го типов и другие ассоциированные с АГ со-

стояния, хорошо известны и не вызывают сомнений [115]. Многие из них являют-

ся немодифицируемыми. 

Тем не менее, по данным литературы, частота недооценки риска появления 

преэклампсии во время беременности остается высокой, несмотря на то что кор-

рекция повышенного АД во время беременности совершенствуется с каждым го-

дом [83, 116]. Следовательно, сохраняется высокий риск развития преэклампсии у 

беременных с гипертензивными расстройствами. Поэтому на современном этапе 

создаются условия для поиска новых дополнительных ранних маркеров развития 

преэклампсии у беременных с гипертензионным синдром с целью профилактики 

ее развития и своевременной коррекции, а также снижения сердечно-сосудистого 

риска в будущем [177, 202].  

Цель исследования – изучить особенности течения АГ и перестройки ор-

ганов-мишеней при гипертензивном синдроме у беременных, а также определить 

факторы риска развития преэклампсии на фоне повышенного АД.  

Для реализации цели работы были поставлены следующие задачи: 

1. Изучить в сравнительном плане закономерности течения АГ у беремен-

ных с различными формами гипертензивного синдрома на основании динамики 

офисного АД в течение беременности и показателей СМАД. 
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2. Оценить частоту и особенности ремоделирования левых отделов сердца у 

беременных с гипертензивным синдромом в зависимости от его формы по дан-

ным электро- и эхокардиографического исследований. 

3. Дать характеристику нарушений фильтрационной функции почек у бере-

менных с гипертензивным синдромом в зависимости от формы АГ. 

4. Дать характеристику структурно-функциональной перестройки артери-

альной стенки как в маточно-плацентарном русле, так и каротидном бассейне 

у беременных с гипертензивным синдромом в зависимости от формы АГ. 

5. Выявить дополнительные факторы риска развития преэклампсии у бере-

менных с гипертензивным синдромом. 

6. Рассчитать отношения шансов развития преэклампсии у беременных 

с гипертензивным синдромом с учетом дополнительных выявленных факторов 

риска ее возникновения. 

Новизна исследования. В работе было продемонстрировано, что течение 

гипертензивного синдрома при беременности зависит от формы АГ. Хроническая 

АГ, в отличие от гестационной, характеризуется преобладанием повышения САД 

как по частоте регистрации, так и по продолжительности в течение суток в соче-

тании с более низкой среднесуточной и дневной его вариабельностью. Гестаци-

онная АГ отличается преимущественно более выраженными изменениями ДАД, 

характеризующимися значимым его повышением в утренние часы и ночное вре-

мя, длительной ночной диастолической гипертензией более 65% времени в соче-

тании с низкой вариабельностью ДАД в дневные и ночные часы.  

Один из важных результатов работы – доказательство того, что поражение ор-

ганов-мишеней у беременных с гипертензивным синдромом представлено преиму-

щественно на субклиническом уровне и имеет определенные различия в зависимо-

сти от формы АГ. Ремоделирование ЛЖ на 24-26-й неделе беременности у женщин 

с гипертензивным синдромом более выражено у больных с хронической АГ и харак-

теризуется более частой и более тяжелой диастолической дисфункцией ЛЖ.  

Инновационным в работе является вывод о том, что более ранним маркером 

нарушения фильтрационной функции почек в I триместре у беременных с гипер-
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тензивным синдромом является увеличение концентрации цистатина С в крови, 

более выраженное при гестационной АГ. 

В исследовании было впервые установлено, что ранним маркером струк-

турной перестройки артериальной стенки и почек, характеризующейся повышен-

ным коллагенообразованием, при отсутствии изменений ТКИМ у беременных 

с АГ следует считать снижение концентрации в крови ММП-9 и ММП-2 для 

больных с хронической АГ и только ММП-9 для больных с гестационной.  

В работе доказано, что показатели СМАД на 30-й неделе беременности, в от-

личие от показателей офисного АД, такие как максимальный подъем АД в утренние 

часы, среднесуточное ПД, ИВ САД в утреннее время, вариабельность АД в ночное 

время, продолжительность и выраженность ночной гипертензии, могут быть факто-

рами риска развития преэклампсии у беременных с гипертензивным синдромом.  

Представляют большой научный интерес выводы о том, что наличие и тяжесть 

диастолической дисфункции ЛЖ, независимо от формы АГ при беременности, уве-

личивают шанс развития преэклампсии от 17 до 19%. Установлены новые дополни-

тельные ранние факторы риска развития преэклампсии у беременных на фоне ги-

пертензивного синдрома – уровень цистатина С крови, который увеличивает риск 

развития преэклампсии более чем в 6 раз в I триместре и более чем в 12 раз  

в III триместре, и концентрация ММП-2 и ММП-9, снижение которых в I триместре 

беременности свидетельствует об увеличении шанса развития преэклампсии в 3 раза.  

Практическая значимость. В целях ранней диагностики прогностически 

неблагоприятных показателей АГ, таких как ночная гипертензия, утренний подъем 

и низкая вариабельность АД в течение суток, которые увеличивают риск развития 

сердечно-сосудистых осложнений и преэклампсии, беременным с гипертензив-

ным синдромом рекомендуется проведение СМАД в 30 недель беременности. По-

казатели офисного АД на протяжении всей беременности у женщин с АГ (кроме 

родов) не связаны с риском развития преэклампсии. 

Для оценки состояния органов-мишеней на ранних этапах беременности 

с целью их своевременной коррекции при наличии патологической перестройки 

беременным с гипертензивным синдромом следует в соответствии с выводами 
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работы рекомендовать проведение эхокардиографии в сроке 24-26 недель, опре-

деление цистатина С, ММП-9 и ММП-2 в крови уже в I триместре беременности. 

Увеличение цистатина С в крови более 1000 нг/мл как в I, так и в III тримест-

рах беременности, независимо от формы АГ, следует расценивать как ранний фак-

тор риска развития преэклампсии у беременных с гипертензивным синдромом. 

Снижение ММП-9 в крови менее 10 мг/л в группе больных с хронической АГ 

и снижение ММП-2 менее 4 мг/л в группе больных с гестационной АГ в I триместре 

беременности указывает на высокий риск развития преэклампсии у беременных. 

Положения, выносимые на защиту 

1. Течение гипертензивного синдрома у беременных зависит от его формы 

и характеризуется при хронической АГ преимущественным повышением САД как 

по частоте регистрации, так и по продолжительности в течение суток в сочетании 

с более низкой среднесуточной и дневной его вариабельностью; при гестацион-

ной АГ – преимущественно диастолической гипертензией с более значимым по-

вышением ДАД в утренние часы и ночное время длительностью более 65% ноч-

ного времени в сочетании с низкой его вариабельностью в дневные и ночные ча-

сы. Высокая частота ночной гипертензии (более 80%) не зависела от формы АГ. 

2. Поражение органов-мишеней у беременных с гипертензивным синдромом 

зависит от его формы: при хронической АГ чаще регистрируется ремоделирование 

ЛЖ, представленное его диастолической дисфункций, при гестационной – чаще 

встречается снижение фильтрационной функции почек уже в I триместре беремен-

ности, оцененной по уровню цистатина в крови. Уменьшение в крови концентра-

ции ММП-9 в I триместр беременности является ранним интегральным маркером 

перестройки артериальной стенки и межклеточного матрикса почек как при хрони-

ческой, так и гестационной АГ. 

3. Ранними дополнительными факторами риска развития преэклампсии, не-

зависимо от формы АГ, являются максимальный подъем АД в утренние часы, 

среднесуточное ПД, ИВ САД в утреннее время, вариабельность АД в ночное вре-

мя, продолжительность и выраженность ночной гипертензии, а также выражен-

ность диастолической дисфункции ЛЖ на 24-26-й неделе беременности, увеличе-

ние в крови в I триместре концентрации цистатина С и снижение уровня ММП-9. 
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Внедрение в практику. Результаты работы внедрены в практику отделения 

патологии беременных Государственного бюджетного учреждения здравоохране-

ния Пермского края «Медико-санитарная часть №9 им. М.А. Тверье». Материалы 

диссертации используются в преподавании на кафедре акушерства и гинекологии 

Федерального государственного бюджетного образовательного учреждения выс-

шего образования «Пермский государственный медицинский университет имени 

академика Е.А. Вагнера» Министерства здравоохранения Российской Федерации 

(ФГБОУ ВО ПГМУ им. академика Е.А. Вагнера Минздрава России). 

Связь работы с научными программами. Диссертационная работа вы-

полнена в соответствии с планом НИР ФГБОУ ВО ПГМУ им. академика  

Е.А. Вагнера Минздрава России, номер государственной регистрации 

01.2.00305520. 

Апробация работы. Результаты работы были представлены на Всероссий-

ской конференции «Status Presents» (Санкт-Петербург, 2016), Европейской конфе-

ренции по АГ (Италия, Милан, 2015), Европейском кардиологическом конгрессе 

(Франция, Париж, 2016). 

Публикации. Основные положения диссертации представлены в 5 научных 

работах, в том числе в 3 статьях в журналах, входящих в список ВАК. 

Личное участие автора в получении результатов, изложенных в диссер-

тации. Автор лично осуществляла отбор пациентов в исследование, проводила фи-

зикальные обследования и оценку клинического состояния, назначала необходимые 

обследования, проводила анализ результатов лабораторных и инструментальных ме-

тодов исследования, сбор и систематизацию полученного клинического материала, 

составление статистических таблиц и статистическую обработку результатов. 

Автор лично написала статьи и диссертацию. 

Структура и объем работы. Диссертация представляет рукопись на рус-

ском языке объемом 127 страниц машинописного текста и состоит из введения, 

4 глав, обсуждения, выводов и практических рекомендаций. Список литературы 

содержит 208 источников, из них 163 зарубежных. Работа иллюстрирована 

27 таблицами и 7 рисунками. 
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ГЛАВА 1 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

1.1. Эпидемиология, классификация и осложнения  

гипертензивных расстройств при беременности 

Проблема артериальной гипертензии у беременных женщин далека от сво-

его разрешения. Об этом свидетельствует очевидная динамика увеличения рас-

пространенности гипертензивных расстройств при беременности (ГРБ), сопрово-

ждающаяся повышением степени тяжести этих нарушений и увеличением часто-

ты связанных с ними осложнений. При этом обращает на себя внимание разнооб-

разие подходов к лечению ГРБ, несогласованность классификаций этих рас-

стройств и отсутствие единой концепции профилактики [181]. Особым аспектом 

значимости ГРБ является их влияние на перинатальные исходы. 

1.1.1. Классификация гипертензивных  

расстройств при беременности 

Оценка масштабов проблемы ГРБ связана с классификацией этой патологии. 

В настоящее время в разных странах (США, Европа, Канада, Австралия, РФ) при-

няты различные варианты классификации (табл. 1.1), хотя при ближайшем рас-

смотрении оказывается, что основные группы гипертензивных расстройств, 

в сущности, идентичны. Выделяются, с одной стороны, гипертензивные наруше-

ния, имевшие место до беременности (хроническая гипертензия [NHLBI], артери-

альная гипертония, имевшаяся до беременности [ESC/ESH], артериальная гипер-

тония, имевшаяся до беременности (гипертоническая болезнь или симптоматиче-

ская АГ) [8]; с другой стороны, гестационные гипертензивные расстройства – гес-

тационная гипертензия (гестационная гипертония; гестационная артериальная ги-

пертония соответственно) и преэклампсия, развившаяся на фоне гипертензии (ар-

териальная гипертония, имевшаяся до беременности и сочетающаяся с гестацион-

ной гипертонией и протеинурией – по европейскому и российскому вариантам 

классификации); наконец, в европейской и российской классификации выделена 
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«неклассифицируемая гипертония». Как видно, различия между вариантами клас-

сификаций имеют преимущественно терминологический характер. Другим отли-

чием являются пороговые значения, отделяющие гипертензию при беременности 

от нормотензивного состояния и дифференцирующие степени тяжести гипертен-

зивных нарушений. Последний момент играет важную роль, поскольку определя-

ет критерии начала терапии. 

Таблица 1.1  

Классификация гипертензивных расстройств при беременности  

(Национальная образовательная программа по повышенному  

артериальному давлению – NHBPEP) [49] 

Заболевание Определение и тактика 
Преэклампсия  
или эклампсия 

Специфичное для беременности состояние, представляющее собой 
полисистемное поражение, характеризующееся наличием гипер-
тензии ≥140±90 мм рт. ст., зарегистрированной по меньшей мере 
дважды с интервалом не менее 6 часов, и протеинурии ≥300 мг при 
24-часовом сборе мочи, после 20 недель беременности. Антигипер-
тензивная терапия показана при стойком повышении АД ≥160 мм
рт. ст. (систолическое) или 105 мм рт. ст. (диастолическое). Целью 
снижения АД в экстренных ситуациях должно быть постепенно 
достижение нормального диапазона АД. 
Судорожный вариант преэклампсии (эклампсия) имеет место 
в 0,1% беременностей 

Преэклампсия, наложив-
шаяся на хроническую ги-
пертензию 

Преэклампсия развивается у ≤30% женщин с хронической гипер-
тензией, обычно в третьем триместре. При неосложненной хрони-
ческой гипертензии протеинурия обычно отсутствует 

Хроническая гипертензия АД ≥140±90 мм рт. ст. до беременности или до 20 недель беремен-
ности. Рабочая группа NHBPEP рекомендует воздерживаться от ан-
тигипертензивной терапии у этой группы пациенток при условии 
сохранения АД на уровне <150-160 мм рт. ст. (систолическое АД) и 
100-110 мм рт. ст. (диастолическое АД), если ранее пациентка не 
принимала лекарственных препаратов 

Гестационная гипертензия Возникновение гипертензии впервые на уровне ≥140±90 мм рт. ст., 
зарегистрированное как минимум дважды с интервалом не менее 
6 часов после 20 недель гестации при отсутствии протеинурии 
(<300 мг при 24-часовом сборе мочи). 
Если АД возвращается к норме в пределах 12 недель после родов, 
устанавливается диагноз преходящей гестационной гипертензии. 
Если повышенное АД сохраняется, ставится диагноз хронической 
гипертензии 
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Следует отметить, что имеются предложения упростить классификацию, вы-

делив только 2 варианта: хроническую артериальную гипертензию и гипертензию, 

развившуюся во время беременности [149]. Эпидемиологические данные свиде-

тельствуют о том, что ХАГ обусловливает 25-30% гипертензивных расстройств 

у беременных, тогда как остальные 70-75% связаны с беременностью [37].  

Хроническая артериальная гипертензия – широко распространенное заболе-

вание, которое при беременности приобретает особое значение в связи со специ-

фическим состоянием органов и систем женщины, предрасполагающим к утяже-

лению течения ХАГ и увеличению риска ее осложнений, с одной стороны, и с ве-

роятностью неблагоприятного исхода у плода – с другой. 

Определение ХАГ подразумевает тот факт, что повышенное АД имело место 

до беременности или проявилось до 20 недель беременности и сохраняется по ис-

течении определенного периода после родоразрешения (от 6 до 12 недель по раз-

ным классификациям). Напротив, ГАГ возникает после 20-й недели беременности и 

разрешается в течение послеродового периода. Рассматриваемые виды ГРБ имеют, 

однако, некоторые общие характеристики: в частности, оба варианта сопровожда-

ются риском трансформации в тяжелые формы гестоза (преэклампсию и эклам-

псию) и развития осложнений со стороны так называемых «органов-мишеней», то 

есть почек, сердца, печени, головного мозга в виде тяжелых и порой необратимых 

нарушений (почечная недостаточность, HELLP-синдром, нарушения мозгового 

кровообращения, кардиомиопатия) [74]. С учетом того что частота присоединения 

преэклампсии к хронической артериальной гипертензии, по разным данным, дости-

гает 20-30% [63], значимость проблемы ГРБ во всех формах становится очевидной. 

1.1.2. Эпидемиология гипертензивных  

расстройств при беременности 

Распространенность гипертензивных расстройств у беременных, по разным 

данным, колеблется от 5 до 15% (по некоторым российским источникам – до 30% 

[13]). В определённом исследовании рассмотрены популяционные данные о час-

тоте ГРБ в Австралии, Канаде, Дании, Норвегии, Шотландии, Швеции и США 

(Массачусетс) [175]. При этом, однако, учитывались только гипертензивные рас-
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стройства, непосредственно связанные с беременностью (гестационная гипертен-

зия, преэклампсия и ранняя ПЭ), то есть не рассматривалась хроническая АГ. Аб-

солютная частота ГРБ в разных популяциях составляла: ГГ (3,6-9,1%), ПЭ  

(1,4-4,0%), ранняя ПЭ (0,3-0,7%). За период с 1997 по 2007 год в большинстве по-

пуляций, кроме США, отмечено снижение частоты ГГ и ПЭ. Это неожиданно, 

учитывая, что распространенность факторов риска (ожирение перед беременно-

стью и возраст матери) в основном увеличилась. 

Согласно результатам эпидемиологических исследований, рассматриваю-

щих хроническую артериальную гипертензию, распространенность этого заболе-

вания среди беременных женщин колеблется от 1 до 6%, при этом в последние де-

сятилетия отмечается его стабильный рост (в США – с 1 до 8% за 35-летний пери-

од начиная с 1970 года) [175]. 

1.1.3. Причины увеличения распространенности ГРБ 

Факторами, повышающими риск появления ГРБ, служат: отсутствие родов 

в анамнезе, возраст матери, многоплодная беременность, сахарный диабет, ожи-

рение [40, 151, 174], ПЭ в течение предшествующей беременности, семейный 

анамнез ПЭ, ≥10 лет с момента последней беременности, заболевания почек, 

СПКЯ и наличие антифосфолипидных антител [151, 172]. 

Факторами, снижающими риск ГГ и ПЭ, являются: предлежание плаценты, 

курение (но только при отсутствии ожирения), прием низких доз аспирина, приме-

нение кальциевых добавок у женщин группы повышенного риска [183], лечение 

гестационного диабета и использование антигипертензивных препаратов. Частота 

может снижаться при раннем плановом родоразрешении, так как большинство слу-

чаев тяжелой гипертензии имеют место при доношенной беременности [175]. 

Ожирение и ГРБ 

Ожирение служит значимым фактором риска развития ХАГ, ее осложнений, 

гестационной АГ и наложения ПЭ на имеющуюся ХАГ (superimposed 

preeclampsia), поэтому заслуживает специального рассмотрения. Поздний гестоз 

у беременных с ожирением развивается с частотой от 30 до 65,5%, соответствен-

но, распространенность фетоплацентарной недостаточности составляет от 42 до 
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55% (по тем же источникам). Повышенный индекс массы тела является одним из 

независимых дородовых предикторов неблагоприятных исходов у плода (оценка 

по Апгар на 5-й минуте <7, рН при рождении <7,05, госпитализация в отделение 

реанимации новорожденных) [29, 125, 199]. Ожирение до беременности, чрезмер-

ная прибавка веса во время беременности и повышенная калорийность рациона 

являются потенциальными факторами риска развития гестационной гипертензии. 

При оценке окружности плеча обнаружено, что верхний квартиль величины этого 

показателя ассоциируется с 3-кратным увеличением риска появления ГГ в сравне-

нии с нижним квартилем [138]. 

Нарушения липидного обмена и ГРБ 

Во многих исследованиях в аспекте гипертензивных осложнений оценива-

ются непосредственно связанные с ожирением нарушения метаболизма липидов. 

Повышение уровня триглицеридов, общего холестерина и пониженный уровень 

ЛПВП перед беременностью, по данным норвежского исследования, ассоцииру-

ются с повышенным риском ПЭ и преждевременных родов. Увеличение ИМТ на 

каждые 5-7 кг/м2 перед беременностью обусловливает удвоение риска ПЭ [174]. 

Нарушения липидного баланса отмечаются и во время беременности. Так, 

при осложнениях беременности часто наблюдаются дислипидемии, 

асcоциирующиеся с атеросклерозом. Атерогенный липидный профиль связан 

также со спонтанными и индуцированными преждевременными родами [174]. 

Нарушения углеводного обмена и ГРБ 

Нарушение толерантности к глюкозе, сахарный диабет и гестационный СД 

также имеют доказанную связь с повышенным риском появления гипертензивных 

расстройств при беременности. Увеличение распространенности ПЭ наблюдается 

как при отягощенном семейном анамнезе СД, так и при наличии СД во время бе-

ременности, при этом риск ПЭ увеличивается вдвое [174]. Патология углеводного 

метаболизма отражается и на перинатальных исходах: у новорожденных от мате-

рей с подобными нарушениями с высокой частотой наблюдаются внутриутробные 

инфекции (17%), респираторный дистресс-синдром (17%), врожденные пороки 

развития (11%), гибель в раннем неонатальном периоде (11%) [126]. 
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Вероятно, связь гипертензивных расстройств с наличием синдрома поли-

кистозных яичников до беременности опосредована высокой частотой гестацион-

ного СД у таких женщин. Соответственно, у них повышена распространенность 

связанной с беременностью гипертензии, преждевременных родов и абдоминаль-

ного родоразрешения в сравнении с женщинами из группы контроля. У их детей 

погранично снижена масса тела при рождении и выше риск госпитализации в от-

деление реанимации новорожденных [126]. 

Таким образом, повышенное артериальное давление у беременных женщин 

практически всегда в той или иной мере сопровождается нарушением внутриут-

робного состояния плода. 

1.1.4. Перинатальные исходы при ГРБ 

Для течения беременности на фоне хронической АГ характерно формирова-

ние вторичной плацентарной недостаточности, связанной с функциональной (ва-

зоспазм) и органической (артериолосклероз, микротромбозы, атеросклероз) пато-

логией сосудов. Выраженность плацентарной недостаточности может колебаться 

от компенсированной до критической степени, а ее течение, как правило, имеет 

хронический характер, но может переходить и в острую форму, во многих случаях 

сопровождающуюся острой гипоксией и антенатальной асфиксией плода. Хрони-

ческая декомпенсированная форма ФПН проявляется синдромом задержки разви-

тия плода, в большинстве случаев ее асимметричной формой. Наиболее неблаго-

приятным прогнозом для плода сопровождаются ПЭ и ХАГ с наложившейся на 

нее ПЭ, для которых характерен высокий риск развития ишемии головного мозга 

новорожденных, достигающий 25% в группе ПЭ, 7% в группе ХАГ+ПЭ и 9% 

в группе ГГ [19, 32]. Особенностью является повышение частоты неблагоприят-

ных исходов с увеличением срока беременности (от 36-37-й до 38-39-й недель), 

что указывает на целесообразность раннего родоразрешения беременных с этими 

видами патологии. 

Вместе с тем, по данным многих авторов, чрезмерное снижение АД (в осо-

бенности систолического) является дополнительным фактором риска, вызываю-
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щим прогрессирование плацентарной недостаточности и увеличение доли ново-

рожденных с низким для срока гестации весом [19, 32, 124]. Это свидетельствует 

о необходимости коррекции антигипертензивной терапии с учетом показателей 

маточно-плацентарного кровообращения. 

1.1.5. Постнатальные последствия ГРБ 

Помимо осложнений беременности у матери и ухудшения перинатальных 

исходов у плода, гипертензивные расстройства у беременных ведут к формирова-

нию гипертензивных нарушений и стойкой патологии органов-мишеней в после-

родовом периоде. При контрольном обследовании через 9 месяцев после родов 

у 13% женщин, перенесших ПЭ, отмечалось умеренное повышение риска возник-

новения патологии почек, согласно критериям Национального почечного фонда 

Великобритании; более чем у 85% из них наблюдалась повышенная потеря белка 

с мочой [198]. 

Относительно малоизученным аспектом является риск формирования пато-

логии различных функциональных систем у детей женщин, перенесших ГРБ. 

Считается, что в основе подобной взаимосвязи лежит нарушение эндотелиальной 

функции плода, предрасполагающее в дальнейшем к развитию гипертензии. 

Можно предположить, что оксидативный стресс при ПЭ у матери может вызывать 

эпигенетические изменения, приводящие к формированию гипертензивного фено-

типа на последующих этапах жизни, или тот же оксидативный стресс может при-

вести к нарушению формирования сосудистого русла плода. Если у потомства, 

рожденного от беременностей, осложненных ПЭ, имеется эндотелиальная дис-

функция, это может служить потенциальным звеном, связывающим экспозицию 

с гипертензионными нарушениями in utero и гипертензией у потомства. С другой 

стороны, этот феномен может отражать остаточный эффект вмешивающихся фак-

торов, генетическую предрасположенность к гипертензионным расстройствам и 

эффект внутриутробного программирования или же комбинацию этих моментов. 

Особое значение имеет потенциальное влияние проводимой при беременно-

сти антигипертензивной терапии. В качестве адаптивного механизма плод отвеча-

ет на неблагоприятные внутриутробные условия изменениями регуляции генома 
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(«эпигенетическими» изменениями). Эти изменения носят стойкий характер и, 

имея адаптивное значение на этапе внутриутробного развития, впоследствии мо-

гут вести к дезадаптации. Хотя в данное время неизвестно, оказывает ли антиги-

пертензивная терапия программирующее влияние на плод, эта область относится 

к области активного интереса и усиливает озабоченность в связи с антигипертен-

зивной терапией нетяжелой гипертензии при беременности [145]. 

Таким образом, в настоящее время заслуживающими наиболее пристального 

внимания аспектами проблемы гипертензии у беременных представляются: 

– возможности прогнозирования трансформации изолированной формы гес-

тоза (гестационной гипертензии) в тяжелые формы – преэклампсию и эклампсию; 

– возможности прогнозирования присоединения ПЭ к хронической АГ; 

– оценка субклинического поражения органов-мишеней в качестве раннего 

маркера осложнений ХАГ и ГГ; 

– определение критериев начала и проведения терапии гипертензивных рас-

стройств при беременности и выбор оптимальных методов лечения; 

– оценка возможностей первичной и вторичной профилактики тяжелых ги-

пертензивных расстройств при беременности. 

В данной работе основное внимание уделено особенностям течения бере-

менности у женщин, страдающих хронической артериальной гипертензией. Про-

веден детальный анализ функционального состояния сердечно-сосудистой систе-

мы, почек, печени, свертывающей системы крови и маточно-плацентарного кро-

вообращения на разных этапах беременности, и оценены исходы беременности 

у матерей и плодов. 

1.2. Физиологические изменения сердечно-сосудистой системы  

во время беременности 

Формирование во время беременности третьего круга кровообращения (ма-

точно-плацентарной системы) и необходимость приоритетного снабжения кисло-

родом и питательными веществами развивающегося плода определяют особенно-

сти функциональной и органической перестройки сердечно-сосудистой системы. 

Беременность сопровождается увеличением сердечного выброса на 30-50% за 
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счет некоторого увеличения ударного объема и повышения частоты сердечных со-

кращений на 17% [174]. Одновременно наблюдается системная вазодилатация, 

связанная, с одной стороны, с действием гормонов (прогестерон, эстрогены, про-

лактин, релаксин), а с другой – снижением чувствительности к прессорным фак-

торам, таким как ангиотензин II и вазопрессин, на фоне повышенной активности 

ренин-ангиотензиновой системы [198]. Результатом этих изменений при физиоло-

гическом течении беременности является тенденция к снижению систолического 

и диастолического артериального давления, которое начинается уже в лютеиновой 

фазе цикла и продолжается на протяжении первых двух триместров беременно-

сти, составляя около 10% от уровня АД до беременности. Начиная с 20-й недели, 

среднее АД постепенно возвращается к исходному уровню, которого достигает 

приблизительно к моменту родов [178]. 

Помимо колебаний АД, беременность влияет и на другие аспекты функцио-

нирования сердечно-сосудистой системы: состояние миокарда, сердечный ритм, 

сосудистую реактивность. 

Изменения состояния миокарда при беременности 

При неосложненной беременности развивается физиологическая гипертро-

фия миокарда, сопровождающаяся усилением ангиогенеза и активацией внекле-

точного матрикса с соответствующим преходящим повышением уровня матрикс-

ных ферментов. В результате обеспечивается сохранение и даже усиление систо-

лической функции миокарда на фоне объемной перегрузки, характерной для бе-

ременности. В норме все эти изменения достаточно быстро регрессируют в по-

слеродовом периоде [197]. 

В норме при беременности происходит увеличение сердечного выброса 

и ударного объема и снижение периферического сосудистого сопротивления. Раз-

меры правого желудочка увеличиваются на 20%, а левого желудочка и левого 

предсердия – на 10 и 12% соответственно. В третьем триместре беременности 

систолические и диастолические функциональные параметры снижаются так же, 

как и показатели продольной деформации; в течение нескольких недель или меся-

цев после родов происходит их возвращение к норме. Скорость потоков через 
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клапаны возрастает, и в связи с увеличением размеров клапанных колец может на-

блюдаться небольшая атриовентрикулярная регургитация [187]. 

Беременность приводит к увеличению объема крови и сердечного выброса и 

снижению периферического сосудистого сопротивления и артериального давле-

ния. Кроме того, она вызывает активацию ренин-ангиотензиновой системы, со-

провождающуюся увеличением концентрации альдостерона в плазме. 

В результате беременность ассоциируется с физиологической гипертрофией 

миокарда, которая не оказывает влияния на функцию желудочков. 

Ремоделирование миокарда при ГРБ 

Физиологическая беременность сопровождается компенсаторно-

приспособительным увеличением массы миокарда левого желудочка, в то время 

как при беременности, сопровождающейся гипертензивными расстройствами, 

увеличение массы миокарда непропорционально высоко [14, 16]. При этом во 

время беременности, протекающей на фоне ХАГ, происходит снижение парамет-

ров сократительной функции (ударного объема, фракции выброса) и изменение 

геометрии ЛЖ, приблизительно в половине случаев – по типу концентрической 

гипертрофии. Данный вариант ремоделирования является неблагоприятным, ас-

социируясь с такими осложнениями, как задержка внутриутробного развития пло-

да, преждевременные роды, нарушения маточно-плацентарного кровотока [14]. 

Изменения сердечного ритма при беременности 

Сердечный ритм является функцией нескольких параметров, в первую оче-

редь он отражает соотношение активности симпатического и парасимпатического 

отделов вегетативной нервной системы. Общепринятым является мнение о преоб-

ладании у беременных женщин парасимпатической активности и понижении 

уровня «гормонов стресса», относящихся к симпатическому звену, в частности, 

норадреналина, глюкокортикостероидов, АКТГ, кортиколиберина [125]. Полагают, 

что подобный вегетативный фон обеспечивает стрессоустойчивость организма бе-

ременной к неблагоприятным факторам, с которыми организм сталкивается в ходе 

беременности. С другой стороны, имеются данные, указывающие на гиперсимпа-

тикотонию уже в первом триместре нормальной беременности [128, 136]. Причи-
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нами ранней активации симпатической НС авторы считают компенсаторную реак-

цию на увеличенный объем циркулирующей плазмы и повышение уровня альдо-

стерона, которое имеет место уже в первом триместре. Повышенный тонус симпа-

тической нервной системы является подтвержденным фактом в поздних сроках 

беременности, а наиболее выраженная гиперсимпатикотония характерна для ги-

пертензивных расстройств. 

Сосудистые изменения при беременности 

Как уже говорилось, для физиологической беременности характерно снижен-

ное системное сосудистое сопротивление с преобладанием вазодилатации в сосудах 

маточно-плацентарного русла, почек и миокарда. Что касается венозного русла, то 

беременность сопровождается понижением венозного тонуса почти в 2 раза к концу 

2-го триместра с последующим его возвращением к исходному уровню в конце  

3-го триместра [43]. Особый вариант регуляции венозного тонуса характерен для 

головного мозга: здесь наблюдается прогрессирующее повышение тонуса вен, 

практически в 3 раза с начала 2-го до конца 3-го триместров. Отметим следующее: 

в отличие от других отделов сосудистой системы, распределение крови в головном 

мозге таково, что 70-80% ее объема находится в венозном компартменте [83]. Это 

создает условия, благоприятные для застоя крови, тромбообразования, повышения 

проницаемости и повреждения стенки вен при их перерастяжении. В венах проис-

ходит гипотрофическое ремоделирование. Это может привести к слиянию вен и 

стазу; эти эффекты усугубляются за счет гиперкоагуляции. Таким образом, повы-

шенный тонус в данном случае играет защитную роль, предотвращая развитие этих 

потенциальных осложнений. При гипертензивных нарушениях имеет место деком-

пенсация не только артериальных, но и венозных регуляторных механизмов. 

Особенности церебрального кровообращения во время беременности 

Кровоток в головном мозге при беременности характеризуется очевидным 

постоянством. В отличие от других органов, в которых во время беременности 

кровоток увеличивается в несколько раз (например, в матке – в 10 раз), головной 

мозг не смог бы выдержать такое усиление кровотока. Стабильность объемного 

кровотока в мозге обеспечивается ремоделированием церебральных артерий. При 
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хронической гипертензии происходит гипертрофическое ремоделирование круп-

ных мозговых артерий: сужение просвета и утолщение стенок. Увеличивается ба-

зальный тонус МА и внутрисосудистое сопротивление. Беременность препятству-

ет гипертрофическому ремоделированию МА, возможно, за счет уменьшения чис-

ла рецепторов ангиотензина 1-го типа в МА. Что касается паренхиматозных арте-

рий головного мозга и капилляров, при беременности происходит значительное 

увеличение диаметра просвета паренхиматозных артерий с истончением их сте-

нок (наружное гипотрофическое ремоделирование) [154]. В результате значитель-

ное увеличение напряжения на стенки сосудов не сопровождается изменениями 

интралюминального давления. Однако при острой гипертензии возможны нару-

шение ауторегуляции и форсированная дилатация вышележащих сосудов мозго-

вой оболочки, увеличение внутрисосудистого объема и нагрузки на стенку и на-

рушение целостности сосудов [83]. Плотность капилляров возрастает (в задних 

отделах коры). Это приводит к увеличению внутрисосудистого объема и усилению 

транскапиллярной фильтрации, что также может способствовать развитию отека 

при острой гипертензии. 

1.3. Функция почек при беременности 

При развитии гипертензивных расстройств почки выступают, с одной сто-

роны, как один из органов-мишеней, поражаемых ХАГ, а с другой – как важней-

ший регуляторный фактор, непосредственно участвующий в развитии или предот-

вращении осложнений АГ. В норме во время беременности наблюдается расшире-

ние как артериальных, так и венозных сосудов почек, в результате почечный кро-

воток увеличивается на 50% [37]. Соответственно, активизируется и фильтраци-

онная функция почек, что сопровождается повышением клиренса мочевины 

и креатинина. Следовательно, характерной особенностью физиологической бере-

менности является сниженное по сравнению с прегравидарным уровнем содержа-

ние азотистых соединений [202]. По-видимому, активация фильтрационной функ-

ции почек в ходе развивающейся беременности является результатом адаптации 

к увеличению содержания подлежащих эвакуации продуктов распада. 
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При гестационной гипертензии нарушение функции почек имеет место уже 

с начала 2-го триместра, усугубляясь после 20 недель беременности и достигая 

максимальной выраженности к третьему триместру. Это сопровождается повыше-

нием уровня азотистых продуктов распада в крови, которое, даже не достигая 

верхней границы нормы, служит характерной особенностью беременности, ос-

ложненной гипертензионными нарушениями [37]. Отмечено, что изменения по-

чечной гемодинамики при АГ коррелируют с нарушениями маточно-

плацентарного кровотока, предшествуя им. Таким образом, повышение сосудисто-

го сопротивления почечных сосудов отражает аналогичные изменения в сосудах 

плаценты, которые еще не проявляются клинически [18]. 

1.4. Физиологические и патологические изменения состояния  

органов-мишеней при беременности и ГРБ 

В следующих разделах более подробно рассмотрены аспекты адаптации так 

называемых органов-мишеней, состояние которых имеет наибольшее значение 

при наличии хронической артериальной гипертензии у беременных женщин или 

развитии гипертензионных расстройств во время беременности. К таким органам-

мишеням относятся сердце, почки, печень, головной мозг и маточно-плацентарная 

система. Анализ состояния этих систем проведен на основании показателей, по-

лучаемых с использованием специализированных диагностических методов, ис-

пользовавшихся в экспериментальной части настоящего исследования. 

Гемодинамические изменения при ГРБ 

В отечественной литературе изменениям центральной гемодинамики при 

артериальной гипертензии придается большое значение как прогностическому 

критерию и параметру, влияющему на выбор терапии. Как известно, реографиче-

ские исследования центральной гемодинамики позволяют выделить гиперкинети-

ческий, эукинетический и гипокинетический типы кровообращения. В соответст-

вии с современными рекомендациями, однако, количество возможных вариантов 

гемодинамики значительно больше [7], поэтому отметим практическое значение 

мониторинга гемодинамического профиля у беременных с гестозом [99]. Крите-



26 

рием дифференцировки типов гемодинамики является сердечный индекс, пред-

ставляющий собой нормализованный к площади поверхности тела пациента ми-

нутный объем кровообращения [99]. В целом гиперкинетический тип характери-

зуется высоким значением СИ (>3,7 л/мин/м2), высокой ЧСС и низким уровнем 

общего периферического сосудистого сопротивления (<1100 дин/с/см-5). Для ги-

покинетического типа, напротив, характерно повышенное периферическое сопро-

тивление (>1900 дин·с·см–5) при низком значении СИ (<2,2 л/мин/м2). Нормокине-

тическому типу соответствуют промежуточные значения показателей. 

Согласно наблюдениям многих авторов, хроническая АГ при беременности 

в большинстве случаев характеризуется гиперкинетическим типом кровообраще-

ния [1, 49, 99]. При этом обнаружение гипокинетического типа гемодинамики, как 

правило, свидетельствует о развитии гестоза. Между тем часть авторов отмечает, 

что у беременных с ХАГ гиперкинетический или нормокинетический тип гемоди-

намики (по СИ) сопровождался высокими значениями общего периферического 

сопротивления сосудов [2]. Это указывает на правомочность характеристики типа 

гемодинамики у таких женщин как «гиперкинетического спастического» или «эу-

кинетического» соответственно. При этом в исследовании некоторых авторов [99] 

наиболее неблагоприятным был гипокинетический тип гемодинамики, сопровож-

давшийся развитием декомпенсированной плацентарной недостаточности в 100% 

случаев; эукинетический тип с высоким общим периферическим сопротивлением 

сосудов приводил к гестозу средней тяжести и субкомпенсированной ПН соответ-

ственно у 80 и 60% женщин; при гиперкинетическом типе преобладали гестоз 

легкой степени (60%) и компенсированная ПН (40%). 

Эхокардиографические показатели при ГРБ 

Другим важнейшим методом оценки состояния сердечно-сосудистой системы 

у беременных служит эхокардиография. Измерение линейных параметров левого 

желудочка (толщины межжелудочковой перегородки, задней стенки, конечно-

систолического и конечно-диастолического размера ЛЖ) проводится в парастер-

нальной позиции на уровне концов створок митрального клапана [136]. Нормальные 

значения этих показателей: ЗСЛЖ – до 1,1 см, МЖП – до 1,2 см, КДР – до 5,7 см.  
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Под гипертрофией миокарда, являющейся одним из проявлений гипертони-

ческой болезни, понимают увеличение левого желудочка либо за счет увеличения 

толщины его стенок, либо за счет увеличения объема полости. 

Соответственно, при оценке гипертензивных расстройств наибольшей ин-

формативностью обладают не линейные размеры, а обобщающий показатель мас-

сы миокарда ЛЖ, для которого характерны динамические изменения на фоне про-

ведения антигипертензивной терапии. Для вычисления ММЛЖ используются раз-

личные формулы, наиболее известными из которых являются формула Американ-

ского эхокардиографического общества (ASE): 

LV mass = 0,8 (1,04[(Dd + PW + VS)3 – (Dd)3] + 0,6 г,  

где Dd – диастолический размер; PW – толщина задней стенки; VS – толщина пе-

регородки), и формула Penn:  

LV mass (Penn) = 1,04 ([LVIDD + PWTD + IVSTD]3 – [LVIDD]3) – 13,6 г,  

где LVIDD – внутренний конечно-диастолический размер левого желудочка; 

PWTD – толщина задней стенки в диастолу и IVSTD – толщина межжелудочковой 

перегородки в диастолу [95]. 

Индекс массы миокарда представляет собой отношение ММЛЖ к площади 

поверхности тела. Он интересен с той точки зрения, что используется при оценке 

варианта геометрии левого желудочка в целом. 

При этом учитывается также индекс относительной толщины, представ-

ляющий собой отношение удвоенной толщины задней стенки ЛЖ в диастолу 

к конечно-диастолическому размеру ЛЖ. Этот показатель характеризуется доста-

точным постоянством: его пороговое значение (0,42) разграничивает варианты 

концентрических изменений (то есть увеличения толщины стенок ЛЖ) и нор-

мальную или эксцентрическую геометрию ЛЖ. 

Одновременный учет ИММЛЖ позволяет выделить четыре варианта гео-

метрии левого желудочка:  

– нормальная геометрия (ИММЛЖ ≤ 95 у женщин и ≤ 115 у мужчин); 
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– эксцентрическая гипертрофия (ИММЛЖ > 95 (115); ИОТ ≤ 0,42); 

– концентрическое ремоделирование (ИММЛЖ ≤ 95 (115); ИОТ > 0,42); 

– концентрическая гипертрофия (ИММЛЖ > 95 (115); ИОТ > 0,42).  

Кроме того, существует вариант асимметричной гипертрофии ЛЖ, при ко-

тором соотношение МЖП/ЗСЛЖ превышает 1,3, и вариант эксцентрического ре-

моделирования с нормальными значениями ИОТ и ММЛЖ, но величиной индекса 

КДР, превышающей верхнюю границу нормы – 3,2 (3,1) см/м2. 

Ремоделирование ЛЖ на начальных этапах развития АГ носит адаптивный 

характер, однако со временем, например, на фоне персистирующей артериальной 

гипертензии, стойкие перегрузки давлением и/или объемом приводят к патологи-

ческому ремоделированию и нарушению сократительной функции миокарда. При 

АГ могут наблюдаться как концентрическая гипертрофия (редко), так и эксцен-

трическая гипертрофия или концентрическое ремоделирование ЛЖ. 

Изменения эхокардиографических параметров при беременности 

Физиологическая беременность сопровождается компенсаторно-приспо-

собительным увеличением ММЛЖ, в то время как при беременности, сопровож-

дающейся гипертензивными расстройствами, увеличение массы миокарда непро-

порционально высоко [81]. При этом при беременности, протекающей на фоне 

ХАГ, происходит снижение параметров сократительной функции (ударного объе-

ма, фракции выброса) и изменение геометрии ЛЖ, приблизительно в половине 

случаев – по типу концентрической гипертрофии. Данный вариант ремоделирова-

ния является неблагоприятным, ассоциируясь с такими осложнениями, как за-

держка внутриутробного развития плода, преждевременные роды, нарушения ма-

точно-плацентарного кровотока [14]. 

Беременность приводит к увеличению объема крови и сердечного выброса 

и снижению периферического сосудистого сопротивления и артериального давле-

ния. Кроме того, она вызывает активацию ренин-ангиотензиновой системы, со-

провождающуюся увеличением концентрации альдостерона в плазме. 

В результате беременность ассоциируется с физиологической гипертрофией 

миокарда, которая не оказывает влияния на функцию желудочков. С другой сторо-
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ны, при наступлении беременности у женщины с гипертензией развивается новое 

состояние гемодинамики, характеризующееся переходом от хронической пере-

грузки давлением к хронической перегрузке объемом. Таким образом, левый же-

лудочек, ранее адаптировавшийся к высокому давлению, начинает адаптироваться 

к повышенному объему. У женщин с гипертензией риск развития гипертрофии 

миокарда во время беременности повышен по сравнению с гипертензивными не-

беременными и нормотензивными беременными женщинами. 

Во время нормальной беременности сосудистый тонус не увеличивается, 

несмотря на повышенное содержание в плазме ренина, ангиотензина и альдосте-

рона. Это отсутствие прессорного эффекта связано с рефрактерностью сосудов 

к действию ангиотензина. 

По данным исследования, гипертензия увеличивает риск возникновения ги-

пертрофии миокарда у небеременных в 25 раз, у беременных – в 12 раз [208]. Са-

ма по себе беременность сопровождается увеличением риска гипертрофии в 9 раз 

у нормотензивных женщин. Наконец, женщины с гипертензией на протяжении бе-

ременности имели дополнительный 4-кратный риск развития ГЛЖ во время бере-

менности. 

Для женщин с хронической АГ характерны также изменения геометрии левого 

предсердия, которые представляют менее изученную проблему. Показано, что ХАГ 

ассоциируется с повышенными значениями индекса объема ЛП (LAVI), причем зна-

чения LAVI выше 32 мл/м2 указывают на повышенный риск возникновения клини-

ческих осложнений, что свидетельствует о значимости расширения ЛП как индика-

тора гемодинамической нестабильности [148]. Увеличение диаметра ЛП и индекса 

сферизации прогрессирует по мере возрастания степени тяжести АГ [136]. 

Помимо изменений левых отделов сердца, выявляются эхокардиографиче-

ские признаки ремоделирования правого желудочка в виде его гипертрофии и ди-

латации, что служит основой для развития недостаточности кровообращения [68]. 

Связанные с беременностью изменения геометрии левого желудочка имеют 

прогностическое значение не только во время беременности, но и в дальнейшей пер-

спективе как фактор усугубления патологических изменений, связанных с гипертен-
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зией, в ближайшем и отдаленном послеродовом периодах. По данным ряда исследо-

ваний, у женщин, перенесших ГРБ, риск развития ХАГ через 14 лет после родов  

в 4 раза выше, чем у женщин с нормотензивной беременностью [114]. При этом еще 

до развития гипертензии у них повышены показатели ИММЛЖ, ЗСЛЖ и ниже соот-

ношение Е/А, что свидетельствует о концентрическом ремоделировании ЛЖ. Еще 

более значимым прогностическим фактором отдаленных сердечно-сосудистых ос-

ложнений служит диастолическая дисфункция, наблюдаемая при ГРБ [152]. 

Показатели ремоделирования ЛЖ, связанного с ГРБ, отражаются и на не-

онатальных исходах. Так, по данным некоторых авторов [152], концентрическая и 

эксцентрическая гипертрофия ЛЖ ассоциируется со снижением массы и роста но-

ворожденных. 

Сосудистые изменения при ГРБ 

Изменения кровотока в экстракраниальных отделах церебральных артерий 

при гипертонической болезни, определяемые в целом как «гипертоническая ан-

гиопатия», связаны с потребностью в адаптации к повышенному артериальному 

давлению. При этом происходит очаговое и циркулярное утолщение внутренней 

оболочки и membrana elastica interna за счет как эластического, так и мышечного 

компонентов с последующим формированием фиброза и склероза. На следующем 

этапе преобладание фиброзного компонента с потерей мышечных элементов (ги-

перэластоз) приводит к ухудшению эластических свойств сосудистой стенки  

и в некоторых случаях – к расширению просвета сосудов, их удлинению и появле-

нию патологической извитости. Эти изменения наблюдаются как в сонных арте-

риях, так и в сосудах вертебробазилярного бассейна. 

Известна связь между гипертонической болезнью и атеросклерозом. У жен-

щин с ГБ дополнительным фактором, предрасполагающим к развитию атероскле-

роза, являются патология жирового обмена и нарушение толерантности к глюкозе. 

Общепризнанным ультразвуковым критерием, используемым в качестве суррогат-

ного показателя атеросклероза коронарных артерий, является показатель толщины 

комплекса интима-медиа общей сонной артерии. В соответствии с современными 

международными протоколами, измерение ТКИМ производится по задней стенке 
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общей сонной артерии, на уровне дистального отдела общей сонной артерии 

в трех сердечных циклах в конце диастолы (изображение должно синхронизиро-

ваться с зубцом R ЭКГ); в заключении используется среднее арифметическое по-

лученных значений. Рекомендуется проводить измерения в трех плоскостях, вы-

бирая максимальный из трех показателей [11]. 

В норме ТКИМ не должна превышать 0,9 мм, увеличение ТКИМ до 1 мм 

и более свидетельствует об атеросклеротическом поражении артерии [48]. В более 

тяжелых случаях величина этого показателя может соответствовать критериям на-

личия атеросклеротической бляшки (ТКИМ 1,3 мм и выше). 

Следует отметить, что увеличение ТКИМ может быть обусловлено не толь-

ко появлением начального атеросклеротического поражения артерии, но и ремо-

делированием артерии, например, при артериальной гипертензии. В такой ситуа-

ции информативность измерения ТКИМ увеличивается при одновременном изме-

рении диаметра общей сонной артерии [11]. 

Оценка параметров артериальной стенки у беременных представляет инте-

рес с позиции возможного использования этих данных для дифференциальной ди-

агностики хронической и гестационной гипертензии. Теоретически увеличение 

ТКИМ может служить индикатором прегестационной гипертензии и сопутствую-

щего ремоделирования стенки артерии или атеросклероза. Так, некоторые авторы 

отмечают значимое увеличение ТКИМ в подгруппе беременных женщин с ХАГ 

в сравнении с пациентками с ПЭ и нормотензивной беременностью, указывая 

на персистенцию повышенного значения этого показателя после родоразрешения, 

в отличие от маркеров оксидативного стресса и поток-индуцированного растяже-

ния (FMD), которые возвращались к норме вскоре после родов [150, 157]. Ряд ав-

торов отмечают ассоциированное с гестационной гипертензией увеличение таких 

показателей, как ТКИМ, внутренний диаметр общей сонной артерии, скорость 

пульсовой волны, индекс аугментации и напряжение артериальной стенки, при 

значительном снижении коэффициента растяжимости [150, 207]. Через 18 месяцев 

после родов внутренний диаметр общей сонной артерии, АД и напряжение стенки 

артерии в группе пациенток с гестационной гипертензией оставались повышен-

ными в сравнении с группой контроля. 
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Вместе с тем многие исследователи пишут о недостаточной информативно-

сти ТКИМ как самостоятельного показателя, ассоциирующегося с гипертензией 

у беременных. Можно предположить, что патологическое увеличение ТКИМ, обу-

словленное длительным течением АГ, у беременных пациенток встречается не 

столь часто в связи с их относительно молодым возрастом и небольшим «стажем» 

гипертензии [44]. Некоторые авторы указывают на значимое увеличение ТКИМ 

в подгруппах беременных с гестационной и прегестационной гипертензией 

в сравнении с группой контроля при отсутствии существенных различий между 

первыми двумя группами, а также между женщинами, у которых развилась ПЭ, 

и теми пациентками, у которых беременность не осложнилась ПЭ [181, 193]. От-

дельными авторами установлено, что отдаленный сердечно-сосудистый риск 

у женщин, перенесших гестационную гипертензию, доказывает необходимость 

оценки толщины различных слоев артериальной стенки в отдельности: толщина 

интимы и соотношение интима-медиа в этом исследовании коррелировали с дол-

госрочным увеличением риска, тогда как значимых различий по показателю 

ТКИМ не отмечалось [62, 87]. 

Следует заметить, что измерение толщины индивидуальных слоев стенки 

общей сонной артерии представляет собой более сложную задачу, чем измерение 

стандартного показателя ТКИМ, и требует использования более совершенной тех-

ники. Таким образом, учитывая доказанную связь ТКИМ с перестройкой стенки 

артерии и отдаленными последствиями ГРБ, в данном исследовании изучена ди-

намика и проведены сравнения с использованием именно этого показателя. 

Изменения в плаценте, связанные с ГРБ 

Течение беременности, осложненной АГ, характеризуется выраженными 

изменениями морфологической структуры плаценты и ее сосудистого русла. Па-

тологические изменения в строении плаценты коррелируют с уровнем диастоли-

ческого и среднего АД [36]. На ранних этапах отмечаются функциональные изме-

нения в сосудах, децидуальной оболочке: спазм и признаки стаза в спиральных 

артериях. В дальнейшем развивается атероматоз спиральных сосудов с некрозом 

их стенки. Сосудистые изменения обусловливают формирование хронической не-
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достаточности кровоснабжения ворсин хориона и в последующем – возникнове-

ние ишемических инфарктов в плаценте, что ведет к дальнейшему уменьшению 

площади трансплацентарного обмена. Результатом является хроническая плацен-

тарная недостаточность и ЗВРП как ее проявление со стороны плода. По некото-

рым данным, на фоне ГАГ риск рождения недоношенных детей составляет 56,6%, 

26% детей рождаются в состоянии гипоксии [36]. 

При этом необходимо заметить, что уровень поражения плаценты представ-

ляет собой один из дифференциально-диагностических признаков, позволяющих 

разграничить хроническую артериальную гипертензию и гипертензию, развив-

шуюся как проявление гестоза. При ХАГ и ГАГ не столь резко выражены призна-

ки эндотелиальной дисфункции, которые характерны для гестоза (преэклампсии). 

Нарушения плацентарного кровообращения при ХАГ носят вторичный характер, 

будучи следствием патологии других элементов сосудистой стенки. При этом ана-

логичные сосудистые изменения (спазм, гипертрофия мышечного слоя стенки ар-

териол, артериолосклероз) при ХАГ наблюдаются и в сосудах других органов, в 

частности, артериях почек, брахиоцефальных сосудах и т.д. [32]. Наложение гес-

тоза на хроническую АГ сопровождается формированием наиболее тяжелых мор-

фологических изменений плаценты: инфарктов (до 60%), гематом, каверн, зани-

мающих более 10% площади плаценты в 42% случаев [19]. 

Морфологические признаки поражения плаценты при ГРБ высокоспеци-

фичны и достоверны, однако имеют ретроспективное значение, поскольку могут 

быть оценены лишь после родоразрешения. Для изучения состояния маточно-

плацентарной системы во время беременности используются ультразвуковые ме-

тоды, в частности, допплерография маточных и спиральных артерий, магистраль-

ных сосудов плода, оценка биофизического профиля плода. Ультразвуковая доп-

плерография маточных артерий представляет собой хорошо валидированный ме-

тод диагностики состояния плаценты. При этом оцениваются показатели, пере-

численные в табл. 1.2. 

Для беременности, осложненной ХАГ, характерна асимметрия величин ука-

занных индексов, что обосновывает проведение измерений на правой маточной ар-
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терии. Вместе с тем характерным признаком выраженного нарушения маточно-

плацентарного кровотока при ГРБ, имеющим некоторое прогностическое значение 

при оценке риска развития ПЭ, служит появление двусторонней протодиастоличе-

ской выемки спектра скоростей маточных артерий [107]. По данным Всемирной ор-

ганизации здравоохранения, скринингового УЗ-теста для прогнозирования развития 

ПЭ на фоне ХАГ не существует [107]. При этом нельзя отрицать прогностическую 

значимость патологических изменений параметров маточно-плацентарного кровото-

ка в отношении исходов для плода: отклонение от нормы скоростных показателей 

кровотока в одной маточной артерии ассоциируется с развитием ЗВРП в 64% случаев, 

отклонения в обеих маточных артериях сопровождаются частотой ЗВРП до 100%. 

Корреляционный анализ свидетельствует об обратной взаимосвязи между весом плода 

при рождении и величиной индекса резистентности в правой маточной артерии [37]. 

Таблица 1.2 

Параметры маточно-плацентарного кровотока по данным дуплексного сканирования 

Показатель Значение Диапазон нормы 
Изменения при  
нарушении МПК 

СДО МСК/КДС ≤2,5 ↑ 
Пульсовой индекс (МСК – КДС)/ССК 1,04-2,03  
Индекс резистентности (МСК – КДВ)/МСК 0,37-0,70 ↑ 

Примечание: СДО – систолодиастолическое отношение; МСК – максимальная 
систолическая скорость кровотока; КДС – конечно-диастолическая скорость кровотока; 
ССК – средняя скорость кровотока; МПК – маточно-плацентарный кровоток. 

 

Временная динамика артериального давления при ГРБ 

Синдром артериальной гипертензии у беременных женщин не является ста-

тическим и требует динамической оценки. Наиболее простым и информативным 

методом такой оценки служит суточное мониторирование артериального давле-

ния. Методика проведения СМАД и обоснование трактовки его результатов опи-

саны во многих источниках [39, 62, 85]. Ниже будут рассмотрены особенности 

аномалий, обнаруживаемых при СМАД у беременных женщин, страдающих ги-

пертензионными расстройствами, и значимость этих изменений для прогнозиро-

вания исходов беременности и АГ. 
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По мнению многих авторов, у беременных недостаточно информативны 

простые усредненные величины АД (среднесуточное, среднедневное, средненоч-

ное АД), при этом в данной популяции особую значимость приобретают показате-

ли вариабельности АД в дневное и ночное время, связь АД с частотой сердечных 

сокращений и различные производные индексы [95, 112, 123]. 

Среднесуточное САД, превышающее 125 мм рт. ст., и ДАД > 78 мм рт. ст. [7] 

ассоциируются с высоким риском возникновения неблагоприятных перинаталь-

ных исходов. Более информативным, нежели усредненные показатели, является 

среднегемодинамическое АД, рассчитываемое как ДАД + 1/3(САД – ДАД) и со-

ставляющее в норме 80-90 мм рт. ст. [1]. Превышение нормальных значений этого 

показателя во 2-м и 3-м триместрах беременности четко ассоциируется с развити-

ем плацентарной недостаточности [1]. 

Во многих источниках отмечается неблагоприятное прогностическое значе-

ние динамики АД, характеризующейся отсутствием его физиологического сниже-

ния в ночное время или даже повышением средненочного АД [1, 7, 77]. Суточная 

динамика АД количественно оценивается при помощи СИ, представляющего со-

бой отношение разности среднедневного и средненочного АД к величине средне-

дневного АД (в процентах). Соответственно, СИ 10-20% указывает на нормаль-

ную суточную динамику АД (dipper), СИ < 10% свидетельствует об отсутствии 

достаточного снижения АД ночью (non-dipper), СИ < 0% связан с повышением 

ночного АД (night-peaker), а СИ > 20% соответствует категории “over-dipper”, то 

есть пациентам с чрезмерным ночным снижением АД [142]. Информативным по-

казателем, по некоторым данным, является индекс времени (индекс нагрузки дав-

лением), то есть доля измерений, во время которых значения АД (систолического 

и диастолического отдельно) превышают нормальные показатели. Для пациенток 

с АГ характерно увеличение ИВ в ночное время до 62% при норме 10-15% [142]. 

При интерпретации данных СМАД выделяют 4 варианта суточных профи-

лей АД с учетом ЧСС: нормальный; тахисистолический (повышение САД и ЧСС); 

брадидиастолический (преобладающее повышение ДАД и снижение ЧСС); систо-

лодиастолический (увеличение как САД, так и ДАД при нормальных значениях 

ЧСС) [7]. Неблагоприятные перинатальные исходы чаще отмечаются у женщин, 
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у которых регистрируется брадидиастолический тип динамики АД (до 66%, 

в сравнении с 21; 21 и 37% в остальных группах соответственно). Неблагоприят-

ным фактором оказывается также снижение ЧСС ниже уровня ДАД более чем 

в 40% измерений в дневное время и более чем в 50% измерений ночью; соответст-

вующие данные в 55 и 70% случаев указывают на развитие тяжелого гестоза [7]. 

Изменения функционального состояния почек при ГРБ 

Как уже отмечалось, изменения скорости клубочковой фильтрации и содер-

жания маркеров состояния азотистого обмена (креатинина и мочевины) отражают 

дисфункцию почек у большинства беременных с ГРБ, хотя во многих случаях эти 

нарушения носят субклинический характер и лишь в небольшом числе наблюде-

ний перерастают в тяжелые формы острой или хронической почечной недоста-

точности. Протеинурия является критерием, отграничивающим гипертензивные 

расстройства от гестоза, и, следовательно, ее возникновение указывает на присое-

динение гестоза к имевшейся гипертензии или возникновение ПЭ de novo, то есть 

в любом случае является поздним признаком тяжелого гипертензивного наруше-

ния. Соответственно, в качестве ранних маркеров дисфункции почек должны ис-

пользоваться другие показатели. 

В качестве таких маркеров рекомендуется использовать микроальбумину-

рию, пограничные значения уровня креатинина в крови и пограничное снижение 

скорости клубочковой фильтрации [18, 44]. 

Под МАУ подразумевается содержание альбумина в моче выше 20 мг/л или 

экскреция альбуминов с мочой в количестве 30-300 мг в сутки (или 20-200 мкг/мин) 

[44]. Значимость МАУ связана с тем, что она отражает ранние стадии поражения со-

судов почек (артериолосклероза и эндотелиальной дисфункции). Соответственно, 

при беременности этот показатель служит, с одной стороны, доклиническим марке-

ром поражения почек при ХАГ, а с другой (если появляется после 20-й недели бере-

менности) – ранним указанием на наложившийся на ХАГ гестоз [44]. 

Во многих источниках отмечается значимость уровня мочевой кислоты 

в крови в качестве предиктора осложнений (в том числе перинатальных). У бере-

менных с ГРБ рекомендуется проведение мониторинга содержания мочевой ки-
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слоты в крови, при этом у женщин с развившейся впоследствии ПЭ повышение 

уровня мочевой кислоты отмечается уже с 20-й недели гестации при отсутствии 

изменений уровня креатинина и мочевины [89, 90, 141]. 

Тем не менее во многих других исследованиях установлено, что повышение 

уровня мочевой кислоты происходит параллельно с увеличением содержания креа-

тинина. Последний показатель кажется более привычным и в отечественной литера-

туре анализируется чаще. Следует заметить, что гипертензивные расстройства, на-

блюдаемые при беременности, достаточно редко сопровождаются обнаружением 

значений креатинина, выходящих за пределы диапазона нормы. Таким образом, зна-

чение следует придавать даже пограничному повышению уровня креатинина, с уче-

том того, что при физиологическом течении беременности все показатели азотистого 

обмена ниже, чем вне беременности. Так, по данным некоторых авторов, в качестве 

пограничного значения креатинина указывается уровень 74 мкмоль/л, для которого 

отмечена значимая взаимосвязь с развитием ПЭ на фоне ГАГ [89]. 

Вместе с тем уровень креатинина является вариабельным показателем, зави-

сящим от многих факторов (мышечная масса, раса, характер питания, прием неко-

торых лекарственных препаратов и т.д.), поэтому изолированное его использова-

ние для оценки функции почек неприемлемо [8]. При хронических заболеваниях 

почек параллельно с определением уровня креатинина в обязательном порядке 

проводится вычисление СКФ по одной из общеизвестных формул (Кокрофта-

Голта, MDRD, CKD-EPI). Действующая классификация стадий хронической бо-

лезни почек включает 5 категорий (табл. 1.3). 

Таблица 1.3  

Стадии ХБП в соответствии с уровнем СКФ  

Стадия Функция почек Значение СКФ, мл/мин 
С1 Высокая и оптимальная >90 
С2 Незначительно сниженная 60-89 
С3а Умеренно сниженная 45-59 
С3б Существенно сниженная 30-44 
С4 Резко сниженная 15-29 
С5 Терминальная почечная недостаточность <15 
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Помимо трех рассмотренных показателей функции почек, в качестве поис-

кового параметра в данном исследовании изучено определение содержания циста-

тина С в крови. Более подробно теоретическое обоснование этого метода рас-

смотрено в следующем разделе. 

Значение цистатина С в оценке функции почек 

Цистатин С представляет собой негликозилированный белок, относящийся 

к семейству сериновых протеиназ. Его молекулярная масса составляет 13,4 кДа. 

В норме он присутствует в биологических жидкостях организма человека (крови, 

плазме, моче, спинномозговой жидкости и т.д.), синтезируясь всеми ядерными 

клетками организма [110]. В почках цистатин С полностью фильтруется через 

мембрану клубочков, при этом не секретируется эпителием канальцев. Таким об-

разом, уровень цистатина С в крови может служить маркером состояния гломеру-

лярной фильтрации, а обнаружение его в моче говорит о канальцевой дисфункции 

[110]. Концентрация цистатина С в крови находится в обратной связи с уровнем 

СКФ. Считается, что уровень цистатина С в сыворотке может являться особенно 

ценным критерием диагностики ранних стадий снижения функции почек, так на-

зываемой «преклинической болезни почек», при которой скорость клубочковой 

фильтрации еще не достигла нижнего порогового значения (60 мл/мин/1,73 м2). 

В таких случаях уровень цистатина С ≥ 0,7 мг/л служит указанием на почечную 

дисфункцию [110]. Однако применение исследования содержания цистатина С как 

маркера функции почек пока находится на стадии клинического изучения и, по 

данным рекомендаций Национального почечного фонда Великобритании (2011), 

этот метод пока не рекомендован для широкого клинического использования. 

1.5. Биохимические маркеры: факторы роста;  

цитокины; острофазовые белки; металлопротеиназы 

Матриксные металлопротеиназы и ГРБ 

Матриксные металлопротеиназы – протеолитические ферменты, разру-

шающие различные компоненты внеклеточного матрикса. Роль ММП многооб-

разна и до конца не изучена. Известно, что они принимают участие в сосудистом 
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ремоделировании и ангиогенезе. ММП могут участвовать в развитии сосудистых 

заболеваний, таких как гипертензия, атеросклероз, аневризма аорты, варикозное 

расширение вен [65]. 

Семейство ММП было открыто в 1962 году и в настоящее время включает 

не менее 28 компонентов. Матричные металлопротеиназы имеют сходные струк-

турные особенности: в их состав входит пропептид (содержащий около 80 амино-

кислот), каталитический металлопротеиназный домен (около 170 АК), связываю-

щий пептид (шарнирная область) различной длины и гемопексин (около 200 АК). 

Каталитический домен состоит из цинк-связывающего мотива HEXXHXXGXXH 

и консервативной области – метионина [65]. 

С эволюционной точки зрения ММП классифицируются по первичной по-

следовательности на 6 подгрупп (A-F), а по предпочтительному субстрату выде-

ляют коллагеназы, желатиназы, матрилизины, ММП мембранного типа, стромели-

зины и др. ММП 2, 7, 9, 20 относятся к группе F (ММП-2 – коллагеназа и желати-

наза А, ММП-9 – желатиназа В) [65]. 

В норме содержание ММП в тканях крайне мало. Синтез ММП активирует-

ся под действием многообразных факторов, действующих как на транскрипцион-

ном, так и на посттрансляционном уровнях (факторы роста, гормоны, цитокины, 

интерфероны, нейропептиды и т.д.) [65]. 

При рассмотрении роли ММП в связи с беременностью особое значение при-

дается двум белкам из группы желатиназ (подсемейство 2 подгруппы матриксинов): 

ММП-2 и ММП-9 [48]. Желатиназы участвуют в деградации коллагена, эластина, 

ламинина и других белков экстрацеллюлярного матрикса. Доказано, что достаточ-

ное содержание этих ферментов в эндометрии создает благоприятные условия для 

имплантации и последующего прогрессирования беременности [48]. Хронический 

эндометрит, например, сопровождающийся снижением концентрации этих фермен-

тов, ведет к нарушениям имплантации и вынашивания беременности. 

Обращает на себя внимание потенциальная роль ММП в развитии гемоди-

намических и сосудистых изменений, связанных с беременностью и преэклампси-

ей. Считается, что ММП принимают участие в процессах плацентации, ремодели-



40 

рования маточных артерий и развития ПЭ. Экспериментальные данные свиде-

тельствуют о том, что активность ММП-2 и ММП-9 в сыворотке при беременно-

сти повышается и коррелирует с сывороточной концентрацией эстрогенов [65]. 

У женщин с ПЭ повышен уровень ММП-2 и ММП-9 и снижен ТИМП. Высокая 

активность ММП-9 ведет к протеолитическому высвобождению факторов роста 

из комплексов с компонентами ВКМ, что облегчает их взаимодействие с мем-

бранными рецепторами, стимуляцию деления клеток и синтеза внутриклеточного 

матрикса. Это указывает на роль ММП-9 как одного из биомаркеров ПЭ [65]. 

С другой стороны, некоторые авторы указывают на снижение концентрации 

ММП-2 в сыворотке пуповинной крови, плаценте и децидуальной оболочке у 

женщин с гипертензионными расстройствами [97]. 

При оценке содержания ММП в тканях маточно-плацентарного комплекса на 

модели крыс RUPP (модели сниженного давления маточно-плацентарной перфузии, 

используемой в качестве модели преэклампсии) также отмечается снижение жела-

тиназной активности и содержания ММР-2 и ММП-9 в матке, плаценте и аорте. 

При этом в матке, плаценте и аорте повышено содержание коллагена. Таким обра-

зом, ишемия плаценты сопровождается снижением концентрации ММР-2 и ММР-9 

в матке, плаценте и сосудах, что ведет к увеличению содержания коллагена в ма-

точно-плацентарной системе и сосудах и ремоделированию с задержкой роста 

[143]. По другим данным, у женщин с последующим развитием ПЭ наблюдается 

повышение уровня экспрессии ММР-2. Известно, что ММР-2 расщепляет неактив-

ный предшественник эндотелина-1 (big-ЭТ-1) до активного ЭТ-1. Соответственно, 

повышенная экспрессия ММР-2 ведет к усиленной конверсии big-ET-1, что способ-

ствует вазоконстрикции в процессе развития ПЭ [48]. 

Регуляция уровня ММП осуществляется тканевыми ингибиторами металло-

протеиназ. Предполагается, что баланс между ММР и ТИМП играет важную роль 

в ремоделировании сосудов, ангиогенезе и вазодилатации при различных физио-

логических процессах. Нарушение равновесия между этими молекулами может 

приводить к ряду патологических состояний, включая гипертензию, опухоли и за-

болевания легких, а также патологию репродукции [138].  
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ТИМП-1 – главный эндогенный ингибитор ММР-9, который может оказывать 

влияние на ответ на лечение при гипертензионных расстройствах беременности. 

При снижении активности ТИМП-1 происходит накопление незрелых и нестабиль-

ных продуктов деградации коллагена с малым количеством поперечных сшивок, 

что ведет к отложению коллагена и снижению эластичности сосудистой стенки 

[65]. Показано, что полиморфизм гена ТИМП играет роль в определении содержа-

ния ММП-9 и интенсивности ответа на антигипертензивную терапию у беремен-

ных. Результаты изучения различных аллельных вариантов гена ТИМП свидетель-

ствуют о том, что полиморфизм ТИМП не только способствует развитию ПЭ, но 

и снижает выраженность ответа на антигипертензивную терапию [137]. 

Таким образом, сведения о функциях ММП и тенденциях изменения их кон-

центрации при физиологическом и осложненном течении беременности, а также 

их роли в развитии гипертензионных расстройств остаются противоречивыми. 

Требуется дальнейшее изучение характера изменений содержания этих ферментов 

для установления возможности их использования в качестве маркеров ранней ди-

агностики осложнений беременности и эффективности лечения. 

1.6. Другие биохимические показатели, имеющие значение при ГРБ 

В настоящее время существенная роль в формировании гипертензионных 

расстройств отводится ангиогенным факторам. Это применимо как к хронической 

артериальной гипертензии вне беременности, так и в еще большей мере – к ГРБ, 

поскольку несовершенный ангиогенез в плаценте служит одним из триггеров раз-

вития ПЭ. 

Регуляция ангиогенеза происходит в результате взаимодействия многочис-

ленных стимуляторов и ингибиторов ангиогенеза. К стимуляторам ангиогенеза 

относятся различные факторы роста (VEGF, PlGF, FGF и т.д.); ингибирование ан-

гиогенеза осуществляется антиангиогенным белком растворимой fms-подобной 

тирозинкиназой-1 (sFlt-1), воспалительными цитокинами, агонистическими ауто-

антителами к рецептору ангиотензина II 1-го типа и др. Каждый из этих факторов 

индуцирует гипертензию в экспериментальных условиях посредством выработки 
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эндотелина-1, мощного вазоконстриктора. Следует отметить, что антагонисты ре-

цептора эндотелина-А оказались эффективными на многих моделях гестационной 

гипертензии у животных и представляют интересную мишень фармакологических 

вмешательств при ПЭ [112]. 

Одним из перспективных антиангиогенных белков является эндоглин, он 

может использоваться в качестве биохимического маркера развивающейся преэк-

лампсии, при которой его содержание в сыворотке снижается. В поздних сроках 

гестации, осложненной гипертензионными расстройствами, отмечается также 

снижение уровня другого проангиогенного фактора – PlGF [114]. 

Таким образом, роль различных биохимических параметров при развитии 

гипертензионных расстройств во время беременности представляет собой инте-

ресную область будущих исследований. Возможно, именно эти показатели в по-

следующем приобретут наибольшее значение в качестве диагностических и кли-

нических маркеров. На сегодняшний день, однако, их применение в клинике огра-

ничено в связи с недостаточной изученностью и малодоступностью диагностиче-

ских наборов для их определения. В данной работе будет проведено изучение со-

держания в сыворотке матриксных металлопротеиназ (ММП-2 и ММП-9) и их 

взаимосвязи с течением беременности при ХАГ и ГАГ в сравнении со здоровыми 

беременными. 

1.7. Аспекты лечения гипертензионных  

расстройств при беременности 

Проблема лечения гипертензионных расстройств при беременности содер-

жит несколько аспектов. Во-первых, необходимо четко определить, какой именно 

уровень АД считать пороговым критерием начала терапии. При этом следует при-

нимать во внимание и другие факторы, которые могут повлиять на принятие ре-

шения о начале лечения. Во-вторых, следует установить, какой уровень АД счи-

тать целевым на фоне лечения. Наконец, необходимо определить последователь-

ность назначения и дозировки препаратов для коррекции АД с учетом их потен-

циального влияния на развивающийся плод. 



43 

Критерии начала терапии АГ во время беременности 

В соответствии с рекомендациями Российского кардиологического общест-

ва, во время беременности коррекция АД необходима при достижении уровня 

АД ≥ 150/95 мм рт. ст. При этом наличие поражения органов-мишеней и патоло-

гии некоторых органов (сетчатки, сосудов головного мозга, периферических арте-

рий и т.д.) смещает планку начала терапии до уровня ≥ 140/90 мм рт. ст. 

Следует отметить, что в большинстве зарубежных руководств приняты ме-

нее «агрессивные» стандарты начала терапии. Как отмечают некоторые исследо-

ватели, пороговый уровень АД, уже требующий снижения, у беременных выше, 

чем в общей популяции [71]. Это основано на нескольких факторах. 

Нет достаточных данных, базирующихся на результатах клинических иссле-

дований качественного дизайна, которые бы подтверждали целесообразность ле-

чения умеренной хронической гипертензии во время беременности (то есть по-

вышения систолического АД до 140-160 мм рт. ст. и/или диастолического  

до 90-100 мм рт. ст.). Можно полагать, что гипертензия, продолжающаяся в тече-

ние 4-5 месяцев (беременности) у молодой женщины, не имеющей иных кардио-

васкулярных факторов риска, вряд ли способна повысить риск появления сердеч-

но-сосудистой заболеваемости в течение последующей жизни.  

Дополнительным подкрепляющим фактором этой концепции является веро-

ятность того, что снижение артериального давления у матери сопровождается оп-

ределенным риском нарушения маточно-плацентарной перфузии и кровообраще-

ния плода. Согласно современным данным, «мягкую» артериальную гипертензию 

во время беременности следует расценивать как компенсаторную реакцию, спо-

собствующую достижению адекватного развития плаценты и уровня перфузии 

плода. По данным некоторых исследований, морфологические изменения, свиде-

тельствующие о формировании плацентарной недостаточности, в большей степе-

ни выражены на фоне антигипертензивной терапии, проводившейся в связи 

с «мягкой» хронической АГ, нежели у пациенток с ХАГ, которым коррекция по-

добного уровня АД не проводилась [19]. Применение антигипертензивных препа-

ратов при АД < 155/99 мм рт. ст. в 60% случаев сопровождается формированием 
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плацентарной недостаточности или ее прогрессированием, задержкой роста плода 

[30]. В связи с этим автор рекомендует осуществлять контроль эффективности ан-

тигипертензивной терапии при помощи, с одной стороны, динамического измере-

ния АД, а с другой – повторного допплерометрического исследования кровотока 

в маточно-плацентарной системе. 

Наконец, выбор антигипертензивных средств во время беременности огра-

ничен необходимостью принятия во внимание потенциального неблагоприятного 

влияния препаратов на внутриутробный плод. 

Все это свидетельствует о необходимости дифференцированного подхода к на-

значению антигипертензивной терапии во время беременности. Следует заметить, 

что авторы практически всех руководств указывают на необходимость проведения 

терапии при тяжелой гипертензии (то есть при уровне АД 150/100 мм рт. ст. и выше), 

тогда как тактика в отношении меньших уровней АД вариабельна [2, 137, 201]. 

Некоторые авторы отмечают, что эксперты различных рабочих групп, рассмот-

рев результаты одних и тех же исследований и метаанализов, пришли к различным 

выводам в отношении критериев начала антигипертензивной терапии [145]. 

Вместе с тем отмечается, что тяжелая стойкая гипертензия во время бере-

менности требует лечения, поскольку она ассоциируется с осложнениями со сто-

роны органов-мишеней матери (в частности, инсультом), независимо от развития 

преэклампсии. Действительно, многие серьезные осложнения со стороны матери 

(отек легких, отслойка плаценты) и перинатальные осложнения (преждевремен-

ные роды и перинатальная смерть) чаще наблюдаются среди женщин с тяжелой 

гестационной гипертензией без протеинурии, чем у женщин с нетяжелой ГАГ 

и протеинурией [145]. 

По данным конфиденциального опроса о здоровье матери и ребенка, прове-

денного в Великобритании (CEMACH), второй по частоте причиной материнской 

смертности была преэклампсия/эклампсия (18 случаев): 12 из этих случаев были 

обусловлены инсультом, в 13 имела место неэффективная антигипертензивная те-

рапия, что отражает отсутствие четкого протокола ведения пациенток с АГ во 

время беременности [138]. При нетяжелой гипертензии, помимо собственно коли-
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чественных показателей АД, принять решение в отношении показаний для анти-

гипертензивной терапии помогает учет сопутствующих факторов, что отражено в 

некоторых руководствах. Как в российских, так и в некоторых других рекоменда-

циях указывается на необходимость оценки поражения органов-мишеней: при на-

личии поражения почек, протеинурии, гипертрофии ЛЖ, гипертензивной ретино-

патии, поражения микрососудов, инсульта и возрасте пациентки старше 40 тера-

пию следует начинать при диастолическом АД 90 мм рт. ст. и выше [131]. 

Некоторые авторы, резюмируя концепции антигипертензивной терапии 

у беременных женщин, отмечают, что тенденция увеличения возраста первобере-

менных служит дополнительным фактором, определяющим необходимость сни-

жения порогового уровня начала терапии ХАГ при беременности [70]. Действи-

тельно, для женщин старшего возраста характерно присоединение дополнитель-

ных кардиоваскулярных факторов риска, таких как гиперлипидемия и ожирение, 

хронические заболевания почек, сахарный диабет. Кроме того, особенностью со-

временной популяции беременных является увеличение доли женщин, забереме-

невших в результате применения вспомогательных репродуктивных технологий. 

Во многих случаях эти методы используются у женщин, фертильность которых 

снижена вследствие тяжелых сопутствующих заболеваний (сахарный диабет, за-

болевания почек, различные наследственные синдромы). Подобные изменения со-

става популяции беременных ведут к необходимости снижения критического 

уровня АД, требующего коррекции, поскольку у женщин со значимыми сопутст-

вующими заболеваниями даже кратковременная (на протяжении беременности) 

персистенция повышенного АД может вести к существенному прогрессированию 

кардиоваскулярных факторов риска. 

Наконец, клинический опыт свидетельствует о том, что развитие преэклам-

псии и эклампсии, осложняющихся тяжелыми последствиями в плане нарушения 

мозгового кровообращения и развития осложнений со стороны печени и почек, 

возможно при цифрах АД, не достигающих общепринятого критического 

(>160/>100 мм рт. ст.) уровня. Все это, по мнению многих авторов, служит осно-

ванием для сдвига парадигмы, рекомендующей начало антигипертензивной тера-
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пии при САД, превышающем 155-160 мм рт. ст. В настоящее время большинство 

исследователей склоняются к необходимости проведения лечения при АД, равном 

150/100 мм рт. ст. или превышающем его [70]. 

Лекарственные препараты, используемые при лечении гипертензии 

у беременных 

Спектр антигипертензивных препаратов, применяемых у беременных, огра-

ничен и в последнее время не пополняется новыми классами. Очевидно, что при 

выборе препаратов определяющим фактором, помимо адекватного эффекта в пла-

не коррекции АД у матери, является обеспечение безопасности развивающегося 

плода. Таким образом, многие группы эффективных препаратов, широко исполь-

зуемые в общей популяции пациентов с гипертензией, у беременных непримени-

мы. К таким классам относятся ингибиторы ангиотензинпревращающего фермен-

та, ингибиторы ренина, блокаторы ангиотензиновых рецепторов; использование 

других препаратов, не наносящих непосредственного вреда плоду, ограничивается 

их выраженным антигипертензивным эффектом, способным привести к наруше-

нию маточно-плацентарной перфузии. 

В табл. 1.4 представлены лекарственные препараты, используемые в качест-

ве первой и второй линий терапии АГ при беременности [8]. 

Таблица 1.4 

Рекомендуемые варианты лечения гипертензии при беременности 

Стратегия Рекомендации 
Фармакологическая терапия: первая линия 

Метилдопа Препарат выбора по рекомендациям различных экспертных групп
Лабеталол Может ассоциироваться с задержкой роста плода 
Окспренолол Препарат первой линии по SOMANZ [71] 

Фармакологические препараты: вторая линия 
Нифедипин Может тормозить родовую деятельность; широко используется 
Гидралазин Длительный опыт применения, число нежелательных явлений не-

значительно 
Бета-блокаторы (атенолол не 
рекомендуется) 

Применение атенолола сопровождается риском задержки роста 
плода, если начато в 1-м или 2-м триместрах 

Диазоксид В/в болюсом для быстрого снижения АД при тяжелой гипертензии
Празозин Рассматривается как препарат второй линии по SOMANZ [71];  

не рекомендован SOGC [71] 
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Окончание табл. 1.4 

Стратегия Рекомендации 
Клонидин Альтернативный вариант 
Гидрохлоротиазид Может вызывать снижение объема циркулирующей плазмы и 

электролитные расстройства 
Магния сульфат в/в Для профилактики и лечения судорог при тяжелой преэклампсии 

или эклампсии 
Другие препараты 

Низкие дозы аспирина Рекомендованы у женщин с высоким риском; профилактически 
применяется у женщин с ПЭ в анамнезе до 28 недель [71] 

Рыбий жир Не рекомендуется 
Кальций Может способствовать снижению риска возникновения ПЭ; роль 

установлена в популяциях с низким потреблением кальция 
Витамины С и Е Не рекомендуются 
Стероиды Только для созревания легких плода 

Противопоказаны 
Ингибиторы АПФ, блокаторы 
рецепторов ангиотензина II, 
прямые ингибиторы ренина 

 

Примечание: SOMANZ – Общество акушерской медицины Австралии и Новой 
Зеландии; SOGC – Общество акушеров и гинекологов Канады. 

 

В большинстве руководств препараты для лечения гипертензии подразделя-

ются в зависимости от степени тяжести заболевания. В табл. 1.5 систематизирова-

ны и кратко описаны лекарственные препараты, применяемые в настоящее время 

при лечении тяжелой и умеренной гипертензии у беременных. 

Таблица 1.5 

Дозы часто применяемых препаратов для лечения гипертензии [145] 

Препарат Дозировка Комментарий 
При АД ≥ 160/110 мм рт. ст. 

Лабеталол Начинать с 20 мг в/в; по 20-80 мг 
в/в каждые 30 минут. Альтернатив-
ный вариант: в/в инфузия 1-2 мг/мин,
максимум до 300 мг (затем перейти 
на пероральный прием) 

Лучше избегать у женщин с бронхиальной аст-
мой. Парентеральный лабеталол может вызвать 
брадикардию у новорожденного, но это не 
представляет серьезной проблемы в клиниче-
ской практике 

Нифедипин Капсулы по 5-10 мг разламывать 
и проглатывать или просто прогла-
тывать каждые 30 минут. 
Таблетки 10 мг PA каждые 45 ми-
нут, максимум до 80 мг/сут 

Существует 3 типа лекарственных форм нифе-
дипина: капсулы, таблетки немедленного вы-
свобождения (PA) и таблетки замедленного вы-
свобождения (SL). 
Капсулы нифедипина вызывают рефлекторное 
увеличение симпатического тонуса; этого лучше
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Окончание табл. 1.5 

Препарат Дозировка Комментарий 
  избегать у женщин, у которых увеличение по-

требности миокарда в кислороде может быть 
опасным (например, при ишемической болезни 
сердца), а также у лиц с фиксированной кла-
панной обструкцией 

Гидралазин Начинать с 2-5 мг в/в; дозы до 
10 мг (или 0,5-10 мг/час) в/в каж-
дые 30 минут, максимальная доза –
20 мг в/в (30 мг в/м) 

Может увеличивать риск возникновения гипо-
тензии у матери. Гидралазин вызывает рефлек-
торное увеличение симпатического тонуса, ко-
торого лучше избегать у женщин, у которых 
увеличение потребности миокарда в кислороде 
может оказаться опасным (например, при ише-
мической болезни сердца), а также у лиц с фик-
сированной клапанной обструкцией 

При АД 140-159/90-105 мм рт. ст. 

Метилдопа 
250-500 мг перорально 2-4 раза 
в день (максимум 2 г в сутки) 

Нет доказательств в пользу применения нагру-
зочной дозы метилдопа 

Лабеталол 
100-400 мг перорально 2-4 раза 
в день (максимум 1200 мг в сутки) 

Некоторые специалисты рекомендуют старто-
вую дозу 200 мг перорально 2 раза в день 

Нифедипин 

Таблетки PA (10-20 мг перорально 
2-3 раза в день, максимум – 180 мг 
в сутки) или XL (20-60 мг перо-
рально 1 раз в день, максимум –
120 мг в сутки) 

Следует обращать внимание на назначение 
правильной лекарственной формы нифедипина

 

В российской практике амбулаторного ведения беременных с ХАГ наиболее 

широко применяемым препаратом является метилдопа. Его безопасность доказана 

во многих исследованиях. При достаточной эффективности (при условии исполь-

зования адекватных доз) отмечается отсутствие отрицательного влияния на харак-

теристики пуповинного кровотока и скоростных показателей в церебральных ар-

териях плода, ряд авторов пишет о высокой эффективности метилдопы (в дозе  

750 мг/сут) для коррекции нарушенного суточного профиля АД: в частности, со-

общается об уменьшении на фоне лечения доли пациенток с ночными пиками АД 

(night-peakers) или недостаточным снижением АД в ночное время (non-dippers) 

[10, 71]. Авторы расценивают этот эффект как весьма значимый, учитывая повы-

шенный риск поражения органов-мишеней у пациентов с неадекватной динами-

кой АД в ночное время. 
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В некоторых работах отмечается необходимость дифференцированного на-

значения терапии (в пределах общепринятых классов антигипертензивных препа-

ратов) в зависимости от типа гемодинамики пациенток [7]. Известно, что у паци-

енток с тахисистолическим вариантом гемодинамики наиболее эффективной ока-

зывается терапия блокаторами бета-адренорецепторов. Напротив, при брадидиа-

столическом варианте подбор терапии крайне затруднен, поскольку использование 

большинства распространенных классов препаратов (антагонистов кальциевых 

каналов, препаратов центрального действия, селективных бета-адреноблокаторов) 

оказывается недостаточно эффективным. Лечение при систолодиастолическом ва-

рианте сопровождается промежуточными показателями эффективности. 

С этими результатами перекликается рекомендация, приводимая в некото-

рых современных руководствах [169], в соответствии с которой пациентки с ХАГ 

должны во время беременности продолжать свою постоянную антигипертензив-

ную терапию (при условии, если она не включает абсолютно противопоказанные 

при беременности препараты), безусловно, на фоне тщательного мониторинга АД 

и в случае необходимости – в корригированных дозах. 

Таким образом, проблема терапии гипертензионных расстройств при бере-

менности, даже несмотря на ограниченный ассортимент разрешенных к использо-

ванию препаратов, до сих пор не решена и требует детального изучения. Особая 

сложность заключается в необходимости параллельного мониторинга, с одной 

стороны, прямого эффекта антигипертензивных препаратов, а с другой – сопутст-

вующего их влияния на состояние маточно-плацентарной системы и перфузии 

плода. 
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ГЛАВА 2 

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ОБЪЕМ НАБЛЮДЕНИЙ 

2.1. Дизайн исследования 

Проведено выборочное клиническое двухэтапное исследование.  

Задачей первого этапа было определение особенностей течение АГ и пора-

жения органов-мишеней в зависимости от формы АГ. Исследование первого эта-

па представляло собой выборочное клиническое проспективное наблюдение. 

На первом этапе была отобрана популяция из 413 беременных женщин, которые 

наблюдались в 3 женских консультациях г. Перми. Среди них были выделены 

63 (15,3%) беременные с гипертензивным синдромом, которые были разделены 

на 2 группы: в первую были включены 32 участницы, у которых регистрировалась 

хроническая АГ, во вторую группу – 31 участница, у которой была выявлена гес-

тационная АГ. Группу контроля составили 32 участницы без АГ.  

Задачей второго этапа было определение дополнительных факторов появле-

ния сердечно-сосудистого риска развития преэклампсии и эклампсии у беремен-

ных с гипертензивным синдромом. Исследование второго этапа было ретроспек-

тивным клиническим после оценки осложнений беременности (преэклампсия, эк-

лампсия). Для его реализации всех беременных женщин после оценки течения бе-

ременности разделили на 2 группы в зависимости от развития осложнений. Пер-

вую группу составили 50 (79,4%) беременных пациенток с гипертензивным син-

дромом без признаков преэклампсии, вторую группу – 13 (20,6%) женщин с ги-

пертензивным синдромом, у которых были зарегистрированы в ходе беременно-

сти признаки преэклампсии.  

Дизайн исследования представлен на рис. 2.1. 

Качественная представительность (репрезентативность) объекта исследова-

ния определялась критериями включения и исключения.  

Обследованные женщины соответствовали критериям включения и не име-

ли критериев исключения. 
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Рис. 2.1. Дизайн исследования 

Критериями включения в исследование являлись:  

1. Беременные в возрасте от 18 до 45 лет. 

2. Наличие критериев артериальной гипертензии в соответствии с Рекомен-

дациями Российского кардиологического общества для первой и второй групп [1]. 

3. Получение информированного согласия на участие в исследовании. 

Критериями исключения из исследования являлись: 

1. Вторичная артериальная гипертензия. 

2. Наличие ассоциируемых клинических состояний при включении в иссле-

дование и в анамнезе (цереброваскулярная болезнь: ишемический или геморраги-

ческий инсульт, транзиторная ишемическая атака в анамнезе; заболевания сердца 

и сосудов: инфаркт миокарда, стенокардия, коронарная реваскуляризация, сер-

дечная недостаточность, ревматические пороки сердца в анамнезе; поражение по-

чек: диабетическая нефропатия, хронический гломерулонефрит, поликистоз по-

чек, амилоидоз почек при исходной СКФ (CKD-EPI) < 30 мл/мин/1,73 м2; пораже-

ние периферических артерий: фиброзно-мышечная дисплазия, неспецифический 

Формирование группы беременных из 95 участниц с 
гипертензивным синдромом и без АГ 

1-я группа – 

31 беременная  
с хронической АГ 

2-я группа –  

32 беременных  
с гестационной АГ 

3-я группа (контроль) – 

32 беременные  
без АГ 

1-я подгруппа – 
беременные  

с гипертензивным 
синдромом и 
преэклампсией 

Формирование популяции беременных женщин  
из 443 человек Выявление АГ 

(офисное АД, 
анамнез, 

медицинская 
документация) 

I этап 

II этап 

2-я подгруппа – 
беременные  

с гипертензивным 
синдромом без 
преэклампсии 
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аортоартериит, васкулиты; тяжелая ретинопатия: кровоизлияния и экссудаты, 

отек соска зрительного нерва в анамнезе). 

3. Наличие нарушений ритма сердца и проводимости при включении в ис-

следование и в анамнезе (частая желудочковая и суправентрикулярная экстрасис-

толия, парасистолия, фибрилляция и трепетание предсердий, желудочковая тахи-

кардия, синдромы преждевременного возбуждения желудочков, синоатриальные и 

атриовентрикулярные блокады выше I степени, синдром слабости синусного узла). 

4. Наличие острых инфекционных заболеваний. 

5. Наличие психических заболеваний в анамнезе, затрудняющих возможность 

динамического наблюдения и соблюдения требований протокола исследования. 

6. Наличие злокачественных опухолей любой локализации в настоящее 

время или в анамнезе. 

7. Врожденные или приобретенные нарушения свертывания крови, тре-

бующие применения низкомолекулярного гепарина. 

8. Сахарный диабет 1-го и 2-го типов в анамнезе, в том числе гестационный. 

9. Тяжелые нарушения функции печени с синдромом цитолиза и холестаза. 

10. Иные причины (переезд, проживание в отдаленных районах и т.п.), пре-

пятствующие дальнейшему контакту с беременными в период наблюдения. 

Количественная репрезентативность статистической совокупности обеспе-

чивалась следующими расчетами.  

Признак, по которому производится расчет, был выражен относительной 

величиной: число беременных с гипертензивным синдромом среди беременных 

в целом. Формула для определения необходимого числа наблюдений (репрезента-

тивной выборки) для относительной величины была выведена из формулы 

«ошибки»: 

2

2
,

t pq
n 


  

где n – число наблюдений; t – критерий Стьюдента; pq – cреднее квадратичное от-

клонение; ∆ – доверительный интервал расхождения между средним значением 

признака генеральной и выборочной совокупности. 
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Так как признак выражен относительным числом, то пробное исследование 

не проводилось. Для исключения ошибок в определении основного признака и его 

неточности (доверительного интервала) при изучении выбранной статистической 

совокупности был использован прием Н.А. Плохинского, согласно которому Δ и pq 

не определяют заранее, а сразу используют ориентировочное отношение Δ/G, обо-

значаемое как К – коэффициент точности, уровень которого выбирает сам исследо-

ватель (от 0,5 до 0,1). Для проведения исследования при p=0,95 было выбрано К от 

0,4 до 0,5. Примерное необходимое число наблюдений в зависимости от желаемой 

точности и уверенности в результатах исследования приводится в табл. 2.1. 

Таблица 2.1 

Необходимый объем выборки 

Вид исследования 
Желаемая точность 
исследования, К=Δ/G

t=2,0, 
p=0,95 

t=2,5, 
p=0,98 

t=3,0, 
p=0,99 

Ориентировочное знакомство 0,5 
0,4 
0,3 

16 
25 
44 

25 
39 
69 

36 
56 
100 

Исследование средней точности 0,2 100 156 225 
Исследование повышенной  
точности 

0,1 400 625 900 

 

Таким образом, необходимое число единиц наблюдения для получения ус-

тойчивого результата при минимальной точности и достоверности составило для 

каждой группы в исследовании 16-25 (К=0,4; 0,5; р=0,95).  

Следовательно, в представленной работе выборка беременных с хрониче-

ской и гестационной АГ, а также группы контроля больных ХСН II-III функцио-

нального класса на фоне ИБС и АГ в сочетании с ХОБЛ, составляющая 95 чело-

век, достаточна для получения устойчивого и достоверного результата. 

2.2. Клиническая характеристика включенных  

в исследование беременных 

Средний возраст пациенток составил 31,2±3,34 года. Разброс возраста паци-

енток с хронической АГ составлял от 18 до 45 лет (среднее значение 33,52±6,79 го-

да), пациенток с гестационной АГ – от 18 до 41 года (средний возраст 30,88±5,90). 
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При подборе группы контроля возрастные характеристики не учитывались. Экс-

тремумы возраста женщин контрольной группы не отличались от соответствую-

щих значений первой и второй групп (от 18 до 40 лет), средний возраст этих па-

циенток составил 28,80±5,13 года. 

Умеренная АГ в группе пациенток с хронической АГ встречалась  

у 20 (64,5%) обследуемых, в группе с гестационной АГ – у 28 (87,5%) пациенток.  

Тяжелая АГ в группах женщин с хронической и гестационной АГ регистри-

ровалась у 11 (35,4%) и 4 (12,5%) соответственно.  

Число беременностей в анамнезе колебалось от 1 до 6 в группе беременных 

с гестационной АГ, от 1 до 11 – в группе больных с хронической АГ, от 1 до 9 –  

в группе контроля. В группе беременных с гестационной АГ 62,5% пациенток  

(20 женщин) были первородящими. Среди пациенток с хронической АГ перворо-

дящие составили четвертую часть (25,8%; 8 женщин; р=0,003). В группе контроля 

первородящие составили 65,6%.  

До наступления данной беременности постоянное применение антигипертен-

зивных препаратов было отмечено только у 26 (83,8%) пациенток первой группы. 

Антиагреганты применялись у 8 женщин с хронической АГ (25,8%), у 3 жен-

щин с гестационной АГ (9,4%). В третьей группе 2 (6,25%) беременные получали 

антиагреганты. В большинстве случаев (11 пациенток) использовали дипиридамол, в 

других случаях (2 пациентки) – ацетилсалициловую кислоту. В 4 случаях прием ан-

тиагрегантов начинали с I триместра беременности, в 7 случаях – со II триместра. 

Среди антигипертензивных препаратов препарат альфа-метилдопа во время 

беременности использовался у 32 пациенток, блокаторы медленных кальциевых 

каналов (нифедипин) применялись у 20 женщин, бета-адреноблокаторы (бисо-

пролол, метопролола тартрат) – у 15 женщин. Бета-блокаторы в 2 случаях приме-

нялись начиная с III триместра беременности, в остальных случаях – начиная  

с I триместра. Антагонисты медленных кальциевых каналов использовались на-

чиная со II триместра беременности.  

Альфа-метилдопа во время беременности назначался 25 женщинам (80,6%) 

с хронической АГ и 7 пациенткам (21,9%) группы гестационной АГ. При этом 
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в группе больных с хронической АГ 10 пациенток (40,0%) начали прием препара-

та с I триместра беременности, 11 пациенток (44,0%) – со II триместра, 4 женщи-

ны (16,0%) – с III триместра беременности. Пациентки с гестационной АГ начали 

прием альфа-метилдопа во II триместре беременности в 2 случаях (28,6%),  

в III триместре – в 5 случаях (71,4%). Пять (16,13%) пациенток в первой группе 

и 2 (6,25%) беременные во второй группе получали 2 антигипертензивных препа-

рата: альфа-метилдопа в комбинации с бета-адреноблокатором в 3 случаях, в ком-

бинации с антагонистом кальция – в 4 случаях. 

Другие клинико-анамнестические характеристики трех групп обследуемых 

будут представлены в сравнительном плане в третьей главе диссертации.  

2.3. Методы исследования 

2.3.1. Оценка артериального давления 

Для оценки уровня артериального давления обследуемых проводились анализ 

анамнеза беременных, оценка амбулаторных карт и другой медицинской документа-

ции, измерение офисного АД, регистрировались показатели СМАД.  

Для измерения офисного АД в амбулаторных условиях использовался метод 

двуручного одномоментного измерения с использованием аппарата OMRON (Япо-

ния). Уровень офисного АД, а также пульсового и среднего гемодинамического АД 

контролировался при взятии беременной на учет, а также в 12, 16, 20, 26, 30 недель 

беременности и в сроке родов. Согласно рекомендациям Российского кардиологиче-

ского общества, перед измерением АД пациент как минимум в течение 5 минут на-

ходился в состоянии покоя. Прием пищи и физические нагрузки исключались по 

меньшей мере за 30 минут до измерения АД [8]. Нагнетание воздуха в систему про-

водилось до уровня, на 30 мм рт. ст. превышающего уровень исчезновения пульса-

ции на лучевой артерии. Скорость дефляции манжеты составляла 2-3 мм рт. ст. в се-

кунду (или на удар пульса – в случае выраженной брадикардии). Регистрация АД 

всегда проводилась на обеих руках. В случае значимого расхождения показателей 

(САД/ДАД более 10/5 мм рт. ст.) использовалось более высокое значение АД. Изме-

рение проводили не менее 2 раз с промежутком 1-2 минуты. Регистрировали средние 

арифметические значения всех измерений. 
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Диагноз АГ считался правомочным при офисном САД > 140 мм рт. ст. 

и/или ДАД > 90 мм рт. ст. в результате повторных измерений, произведенных 

в различное время в спокойной для пациентки обстановке без приема антигипер-

тензивных препаратов. Повышение АД подтверждалось как минимум двумя из-

мерениями и в течение не менее четырех часов.  

В третьем триместре беременности в сроке 30 недель проводилось СМАД 

с помощью аппарата «АСТРОКАРД» (ЗАО «Медитек», Россия) по общепринятой 

методике. Показатели, регистрировавшиеся в процессе СМАД, после обработки 

при помощи специальной прилагаемой к прибору компьютерной программы мо-

гут быть разделены на несколько групп: 

1) средние величины САД, ДАД и пульсового АД (среднесуточные, сред-

недневные, средненочные), максимальный утренний подъем САД и ДАД; 

2) нагрузка давлением – индекс времени – время, в течение которого АД пре-

вышает критические величины (табл. 2.2), или процент измерений, при которых ре-

гистрируются соответствующие показатели, по отношению к общему числу измере-

ний (индекс времени (ИВ) САД и ДАД в утренние часы, за сутки, день и ночь); 

3) циркадианный ритм АД (степень ночного снижения АД); 

4) вариабельность АД (в течение суток, в дневные и ночные часы).  

Использовали следующие пороговые значения АГ для беременных, по дан-

ным СМАД (табл. 2.2). 

Таблица 2.2 

Нормативные значения АД для беременных при СМАД 

АД Нормотония Гипертония 
24-часовое  130/80 >135/85 
Дневное <135/85 >140/90 
Ночное <120/70 >125/75 

 

Циркадианный ритм оценивался при помощи суточного индекса АД, кото-

рый вычислялся по формуле 

день ночь

день

АД АД
СИ 100%.

АД
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СИ характеризует степень различия между средним ночным и средним днев-

ным АД и оценивается отдельно для систолического и диастолического АД. В соот-

ветствии с величиной СИ выделяли категории пациентов с нормальным снижением 

АД в ночное время (dipper) (CИ – 10-20%), с недостаточным снижением АД в ноч-

ное время (non-dipper) (СИ – от 0 до 10%), с ночным повышением АД (night-peaker) 

(СИ < 0%) и с избыточным снижением АД по ночам (over-dipper) (СИ > 20%). 

Нормальной вариабельность САД считали при 15 мм рт. ст. днем и ночью,  

ДАД – 14 мм рт. ст. днем и 12 мм рт. ст. ночью. Среднее значение ПД в течение 

суток не должно было превышать 46 мм рт. ст., значения от 46 до 52 мм рт. ст. со-

ответствовали пограничному уровню пульсового АД, а значения 53 мм рт. ст. 

и выше свидетельствовали о несомненной АГ [8]. 

При мониторировании АД обследуемые соблюдали двигательный режим, 

соответствующий повседневной физической активности, и вели индивидуальный 

дневник, где регистрировали эпизоды нарушения самочувствия. 

2.3.2. Оценка признаков гипертрофии левого желудочка 

2.3.2.1. Электрокардиография 

Регистрация ЭКГ проводилась дважды за время исследования на электрокар-

диографе Cardiovit AT 101 (Schiller, Германия): при включении пациенток в исследо-

вание и в сроке 28-30 недель беременности. Оценивались общие параметры ЭКГ 

(ЧСС, нарушения ритма, признаки ишемии) и наличие признаков гипертрофии ГЛЖ. 

Параметры, оцениваемые по ЭКГ: 

– высокоамплитудные комплексы QRS (вольтажные критерии: высокие 

зубцы R в отведениях V5-V6, глубокие зубцы S в отведениях V1-V2); 

– увеличение времени внутреннего отклонения в отведении V6 (время от 

начала комплекса QRS до пика R – 0,05 с и более); 

– расширение угла QRS/T (паттерн левожелудочкового напряжения или 

ориентация ST-T противоположно направлению QRS); 

– сдвиг оси QRS влево во фронтальной плоскости; 

– признаки увеличения левого предсердия. 
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Также рассчитывались индекс Соколова-Лайона (SV1+RV5 ≥ 35 мм), моди-

фицированный индекс Соколова-Лайона (наибольшая волна S + наибольшая вол-

на R > 35 мм), RaVL > 11 мм, вольтажный индекс – Корнельское произведение 

(SV3 + RaVL > 28 мм у мужчин и > 20 мм у женщин).  

2.3.2.2. Эхокардиография 

Эхокардиографическое исследование проводилось с целью оценки наличия 

ГЛЖ в сроке 12-14 недель и 24-26 недель у пациенток с хронической АГ, в группе 

контроля и у пациенток с гестационной АГ в сроке 24-26 недель с помощью прибора 

SONOACE X8 (Samsung Medison, Южная Корея). Регистрация изображения велась 

в М-, В- и допплеровском режимах в стандартных позициях на мониторе и бумажном 

носителе с синхронной записью ЭКГ. Массу миокарда левого желудочка (ММЛЖ) 

рассчитывали по формуле R.B. Devereux, N. Reichek (1977, 1985). ИММЛЖ рассчиты-

вали как отношение ММЛЖ к площади поверхности тела. ППТ определяли по фор-

муле D. Dubois (1975). Критериями ГЛЖ для женщин считали ИММЛЖ > 95 г/м2 со-

гласно Рекомендациям Европейского общества по артериальной гипертонии [164]. 

Также по данным ЭхоКГ рассчитывали показатели фракции выброса левого желудоч-

ка, конечного систолического и диастолического размеров ЛЖ, толщины межжелу-

дочковой перегородки и задней стенки ЛЖ, размера левого предсердия и относитель-

ной толщины стенок. Концентрическая ГЛЖ регистрировалась при ОТС более 0,42 

с увеличением ММЛЖ, эксцентрическая ГЛЖ определялась при ОТС 0,42 и менее 

с увеличением ММЛЖ, концентрическое ремоделирование левого желудочка – при 

ОТС более 0,42 при нормальной ММЛЖ. Диастолическую функцию ЛЖ оценивали 

по трансмитральному диастолическому току крови. Показатели ТМДТ определяли из 

апикального доступа на уровне четырехмерной позиции с положением контрольного 

объема на уровне концов створок митрального клапана: максимальная скорость ран-

него (Е) наполнения ЛЖ, максимальная скорость позднего (А) наполнения ЛЖ, их от-

ношения Е/А, время изоволюмического расслабления (IVRT) ЛЖ. За нарушение диа-

столической функции ЛЖ по ТМДТ принимали Е/А меньше 1,0 и (или) IVRT более 

80 мс и менее 30 мс. Для подтверждения «псевдонормального» типа диастолической 

дисфункции применяли пробу Вальсальвы. 
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2.3.3. Оценка структуры и функции артериальной стенки 

С целью оценки структуры и функции артериальной стенки проводилась 

ультразвуковая допплерография брахиоцефальных артерий на ультразвуковом 

сканере SONOACE X8 (Samsung Medison, Южная Корея) дважды в каждой группе 

(при первичном обследовании и в сроке 36-40 недель).  

Нормальным значением КТИМ считали показатель менее 0,9 мм и отсутст-

вие атеросклеротических бляшек. 

2.3.4. Оценка фильтрационной функции почек 

Состояние фильтрационной функции почек оценивали по уровню сыворо-

точного креатинина, СКФ, рассчитанной по формуле CKD-EPI, уровню цистатина 

С сыворотки крови, определенному методом иммуноферментного анализа на ап-

парате STAT FAX 2100 (CША) с применением реактива BCM Diagnostics (Япо-

ния). Референсными значениями цистатина С считали для возраста до 19 лет – 

0,50-1,00 нг/мл, от 20-49 лет – 0,70-1,20 нг/мл. Вычисление СКФ проводилось с 

использованием online-калькулятора.  

2.3.5. Оценка состояния эндогенного коллагенолиза 

Для оценки состояния системы эндогенного коллагенолиза оценивались 

концентрации матриксных металлопротеиназ (ММП) 2-го и 9-го типов в сыворот-

ке крови в первом и третьем триместрах беременности. ММП-2 и ММП-9 опреде-

лялись методом иммуноферментного анализа на аппарате STAT FAX 2100 (CША) 

с применением реактива BCM Diagnostics (Япония). Референсными значениями 

считали для ММП-2 – 155-323 нг/мл, для ММП-9 – 13,2-105 нг/мл. 

2.4. Статистическая обработка данных 

Анализ результатов исследования проводился при помощи персонального 

компьютера. Статистическую обработку выполняли в программах MS Excel (MS 

Office 10.0) и SPSS (версия 20.0). 

Для количественных признаков были рассчитаны среднеарифметическое 

значение (M) ± и среднеквадратичное отклонение среднего (М±sdd); медианы, 
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нижнего и верхнего квартилей (Ме [LQ; UQ]). Для качественных признаков были 

рассчитаны абсолютная частота проявления признака (количество обследован-

ных), частота проявления признака в процентах (%). Анализ вида распределения 

осуществлен с использованием критерия Шапиро-Уилка. Для ряда данных гипо-

теза о нормальности распределения была отвергнута. При нормальном распреде-

лении и сравнении количественных показателей в 2 группах использовался крите-

рий Стьюдента, качественных показателей – критерий χ2. В том случае, когда ги-

потеза о нормальности распределения была отвергнута, при сравнении количест-

венных показателей в 2 группах использовались непараметрические критерии: 

для количественных показателей – критерий Манна-Уитни; для качественных по-

казателей – критерий χ2 с поправкой Йейтса и точный критерий Фишера. Во всех 

случаях при сравнении 2 групп в качестве порогового критерия значимости обна-

руженных различий использовано значение р<0,05. 

При сравнении трех групп и оценке количественных показателей в условиях 

нормального распределения использовался критерий Ньюмена-Кейлса, при оцен-

ке качественных показателей – критерий χ2. При отсутствии нормального распре-

деления данных в 3 группах для сравнения количественных показателей применя-

ли критерий Краскела-Уоллиса, для качественных – критерий χ2. Отличия между 

группами были достоверными при значении р≤0,017. 

Исследование взаимосвязи между признаками проводили на основе ранго-

вых коэффициентов корреляции Спирмена, а также методом линейной, экспонен-

циальной и логарифмической регрессии. За критический уровень достоверности 

нулевых гипотез при исследовании взаимосвязи был принят уровень p<0,05. 

Кроме того, был проведен анализ риска возникновения событий первичной 

конечной точки (эклампсии, преэклампсии). Для этого использованы таблицы со-

пряженности, на основании которых вычислены отношения рисков (OR) событий 

и соответствующие доверительные интервалы. 

Результаты исследования представлены в виде сводных таблиц и диаграмм. 
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ГЛАВА 3 

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ ГИПЕРТЕНЗИВНОГО СИНДРОМА  

И ПОРАЖЕНИЯ ОРГАНОВ-МИШЕНЕЙ В ЗАВИСИМОСТИ  

ОТ ФОРМЫ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У БЕРЕМЕННЫХ 

3.1. Сравнительная характеристика  

клинико-анамнестических показателей беременных  

в зависимости от формы артериальной гипертензии 

Среди беременных с гипертензивным синдромом в зависимости от формы 

артериальной гипертензии выделили две группы. Первую группу составила 31 бе-

ременная женщина с хронической АГ, во вторую группу вошло 32 человека с гес-

тационной АГ. Группу контроля составили 32 беременные без гипертензивного 

синдрома.  

В табл. 3.1 представлены в сравнительном плане клинико-анамнестические 

показатели обследуемых групп.  

Таблица 3.1 

Клинико-анамнестическая характеристика беременных по группам (n=95) 

Показатель 

Первая 
группа 

(хрониче-
ская АГ, 

n=31) 

Вторая 
группа 

(гестаци-
онная АГ, 

n=32) 

Третья  
группа  

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

Возраст, лет 33,5±6,79 30,88±5,89 28,64±4,29 0,104 0,229 0,186 0,208
Возраст ≥ 35 лет, абс./% 14/45,2 9/28,1 4/12,5 0,475 0,336 0,059 0,098
Умеренная АГ, абс./% 20/64,5 28/87,5 – 0,055 – – – 
Тяжелая АГ, абс./% 11/35,4 4/12,5 – 0,197 – – – 
Длительность ХАГ, лет 3,4+1,1 – – – – – – 
Курение в анамнезе, абс./% 5/16,1 4/12,5 2/6,3 0,996 0,723 0,473 0,571
ИМТ > 35 кг/м2 в первом 
триместре, абс./% 

18/58,6 5/15,6 4/12,5 0,031 0,965 0,016 0,023

ИМТ, кг/м2 в первом триместре 30,98±6,30 24,52±5,08 24,51±4,54 0,246 0,315 0,218 0,286
ОТ > 88 см в первом триме-
стре, абс./% 

7/22,5 3/9,3 2/6,25 0,378 0,973 0,212 0,202

ОТ, см в первом триместре 75,34±9,75 69,53±8,41 72,53±7,32 0,674 0,321 0,954 0,346
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Окончание табл. 3.1 

Показатель 

Первая 
группа 

(хрониче-
ская АГ, 

n=31) 

Вторая 
группа 

(гестаци-
онная АГ, 

n=32) 

Третья  
группа  

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

Преэклампсия в анамнезе, 
абс./% 

1/3,2 3/9,4 0 0,427 0,153 0,997 0,096

Преэклампсия в семейном 
анамнезе, абс./% 

3/9,6 2/6,3 0 0,934 0,512 0,259 0,248

Первая беременность, абс./% 9/29,0 23/71,9 22/65,6 0,081 0,936 0,101 0,287
Многоплодная беременность, 
абс./% 

1/3,2 2/6,3 2/6,3 0,957 0,998 0,957 0,965

Глюкоза плазмы натощак ис-
ходно, ммоль/л 

5,1±1,3 4,1±1,0 4,3±0,8 0,413 0,348 0,246 0,285

Примечание: здесь и далее в таблицах жирным отмечены достоверные различия. 
 

При сравнении трех групп беременных по клинико-анамнестическим пока-

зателям установлено, что ИМТ ≥ 35 кг/м2 достоверно чаще выявлялся у беремен-

ных с хронической АГ и коррелировал с уровнем АД (r=0,63; р=0,015). Также бы-

ла отмечена тенденция более высокой частоты беременных в возрасте > 35 лет 

при наличии хронической АГ, чем при гестационной АГ (p=0,098). При этом у 

больных гестационной АГ была выявлена тенденция более высокой частоты реги-

страции умеренной АГ по сравнению с группой беременных с хронической АГ 

(p=0,055), а при хронической АГ – более высокой частоты тяжелой АГ (p=0,097).  

По другим показателям, отражающим сердечно-сосудистый риск и акушер-

ско-гинекологический анамнез, достоверных различий между группами не было 

выявлено.  

Как видно из табл. 3.2, группы беременных с гипертензивным синдромом 

достоверно не отличались между собой по частоте постоянного приема антиги-

пертензивных средств, достижению целевого уровня АД к тридцатой неделе бе-

ременности, частоте приема бета-адреноблокаторов.  

Тем не менее для достижения аналогичных группе больных с гестационной 

АГ показателей целевого уровня АД к 30-й неделе беременности беременным 

с хронической АГ потребовалось более интенсивное антигипертензивное лечение. 
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Так, частота приема антагонистов кальция и препаратов альфа-метилдопа в первой 

группе была достоверно выше, чем во второй: 16 (51,6%) случаев против 4 (12,5%) 

(p=0,031) и 25 (80,5%) случаев против 7 (21,9%) (p=0,013) соответственно. Кроме 

этого, частота двухкомпонентной антигипертензивной терапии была достоверно 

выше в группе больных с хронической АГ и составила 80,5%, чем в группе боль-

ных с гестационной АГ, в которой данный показатель был равен 6,3% (p=0,0003). 

Таблица 3.2 

Структура лечения беременных по группам (n=95) 

Показатель 

Первая 
группа 

(хрониче-
ская АГ, 

n=31) 

Вторая 
группа 

(гестаци-
онная АГ, 

n=32) 

Третья 
группа 

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

Постоянное лечение АГ во 
время беременности, абс./% 

26/83,9 15/46,9 – 0,222 – – – 

Достижение целевого уровня 
АД к 30-й неделе беременно-
сти, абс./% 

13/41,9 8/25,0 – 0,449 – – – 

Бета-блокаторы, абс./% 9/29,0 6/18,8 0 0,642 – – – 
Антагонисты кальция, абс./% 16/51,6 4/12,5 0 0,031 – – – 
Альфа-метилдопа, абс./% 25/80,5 7/21,9 0 0,013 – – – 
Двухкомпонентная антиги-
пертензивная терапия, абс./% 

25/80,5 2/6,3 0 0,0003 – – – 

Антиагреганты, абс./% 8/25,8 3/9,4 2/6,25 0,265 0,973 0,141 0,452

3.2. Сравнительная характеристика офисного артериального  

давления по триместрам беременности в зависимости  

от формы артериальной гипертензии  

В табл. 3.3 представлена сравнительная оценка показателей офисного АД 

в различные сроки беременности в зависимости от формы АГ в сравнении с кон-

трольной группой.  

Из табл. 3.3 видно, что в сроке 12 недель беременности офисное САД у бе-

ременных с хронической АД достоверно выше, чем в группе контроля (p=0,003), 

но достоверно не отличалось по уровню САД от показателей группы беременных 

с гестационной АГ, хотя средние его значения находились в диапазоне целевых. 
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Средние значения офисного ДАД в первой группе беременных также были в нор-

ме, но достоверно выше, чем в группе беременных с гестационной АГ (p<0,001) 

и группе контроля (p<0,001). Достоверных различий между группами по пульсо-

вому и среднему гемодинамическому АД в сроке 12 не было найдено. 

Таблица 3.3  

Оценка показателей офисного АД у беременных с хронической  

и гестационной АГ в сравнении с контрольной группой (n=95) 

Срок  
беремен-
ности 

Показатель 
АД 

Первая  
группа  

(хроническая 
АГ, n=31) 

Вторая  
группа (гес-
тационная 
АГ, n=32) 

Третья 
группа 

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

12 недель 

САД 133,48±13,91 107,67±10,73 92,12±11,21 0,030 0,246 0,003 0,005 
ДАД 86,38±12,84 69,33±8,68 62,00±6,31 <0,001 0,343 <0,001 <0,001
ПД 47,10±9,08 38,33±5,92 33,12±3,81 0,325 0,485 0,286 0,387 

СГАД 102,08±12,50 82,11±8,99 81,14±7,64 0,236 0,987 0,532 0,652 

16 недель 

САД 131,63±12,25 114,06±11,28 91,52±9,32 0,415 0,213 0,017 0,015 
ДАД 85,53±12,26 74,81±7,65 72,65±6,31 0,118 0,231 0,219 0,156 
ПД 46,10±10,64 39,25±7,00 38,62±7,28 0,328 0,524 0,834 0,478 

СГАД 100,90±11,18 87,90±8,52 84,65±8,31 0,388 0,508 0,288 0,345 

20 недель 

САД 127,30±14,25 118,13±11,32 92,12±7,31 0,216 0,134 0,097 0,112 
ДАД 84,00±11,92 73,13±7,61 64,16±6,47 0,289 0,468 0,123 0,341 
ПД 43,30±9,87 45,00±9,59 39,98±7,32 0,112 0,352 0,281 0,174 

СГАД 98,43±11,87 88,13±8,34 84,64±8,43 0,204 0,604 0,501 0,490 

26 недель 

САД 131,10±13,15 128,22±4,29 110,26±8,62 0,512 0,217 0,152 0,325 
ДАД 81,79±12,19 82,56±11,23 76,84±6,32 0,236 0,239 0,144 0,173 
ПД 49,31±6,23 45,66±13,50 43,54±7,31 0,238 0,258 0,504 0,391 

СГАД 98,23±12,17 97,78±9,22 84,21±8,65 0,883 0,517 0,112 0,438 

30 недель 

САД 132,24±13,67 131,10±8,17 123,23±11,14 0,721 0,121 0,328 0,449 
ДАД 87,07±12,36 81,23±9,69 72,87±11,32 0,484 0,383 0,211 0,325 
ПД 45,17±6,88 49,87±11,77 43,64±9,23 0,248 0,112 0,586 0,304 

СГАД 102,13±12,39 97,86±7,09 93,26±7,13 0,244 0,312 0,148 0,216 

Срок  
родов 

САД 151,67±20,69 155,03±15,54 123,25±10,65 0,522 <0,001 <0,001 <0,001
ДАД 94,00±11,02 98,00±9,31 86,12±12,32 0,051 <0,001 0,001 <0,001
ПД 57,67±13,57 57,03±13,13 52,52±12,11 0,932 0,531 0,314 0,457 

СГАД 113,22±13,52 117,01±11,43 109,85±10,86 0,234 0,013 0,258 0,124 
 

В сроке 16 недель беременности по САД прослеживалась та же тенденция: 

офисное САД в первой группе было в диапазоне целевых значений, но достоверно 

превышало САД в группе контроля (p=0,015) при отсутствии достоверных разли-
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чий с группой беременных с гестационной АГ (p=0,415). Достоверных различий 

между группами по пульсовому и среднему гемодинамическому АД в сроке 16 не 

выявлено. 

В дальнейшем в сроках беременности 20, 26, 30 недель средние значения 

офисного АД, пульсового и среднего гемодинамического АД достоверно не отли-

чались между группами. 

В сроке родов в обеих группах с гипертензивным синдромом офисное САД 

и ДАД было значительно выше целевого уровня АД и достоверно отличалось от 

аналогичных показателей в группе контроля (p<0,001 для САД и ДАД и для обеих 

групп). Кроме того, в группе больных с гестационной АГ была отмечена тенден-

ция более высокого уровня ДАД в сроке родов в сравнении с первой группой 

(p=0,051), что обусловило и достоверно более высокое среднее гемодинамическое 

АД в этой же группе (p=0,013). 

3.3. Сравнительная характеристика показателей СМАД  

на 30-й неделе беременности в зависимости от формы  

артериальной гипертензии  

При анализе частоты регистрации АГ по СМАД было выявлено, что среди 

пациенток с хронической АГ среднесуточная, дневная и ночная систолическая АГ 

встречалась чаще, чем у больных с гестационной АГ (p=0,006, p=0,005, p=0,018 

соответственно) (табл. 3.4).  

Таблица 3.4 

Частота встречаемости АГ по данным СМАД на 30-й неделе беременности среди 

пациенток с хронической и гестационной АГ (n=63) 

Показатель АД Период 
Хроническая АГ, n=31 Гестационная АГ, n=32 

р 
n % n % 

САД 
Сутки 20 69,0 10 33,3 0,006 
День 16 55,2 6 20,0 0,005 
Ночь 23 79,3 15 50,0 0,018 

ДАД 
Сутки 21 72,4 17 56,7 0,161 
День 16 55,2 7 23,3 0,012 
Ночь 23 79,3 21 70,0 0,302 
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Диастолическая АГ встречалась чаще среди обследуемых с хронической АГ 

только по показателю среднедневного уровня АД (p=0,012) в сравнении с группой 

пациенток с гестационной АГ.  

В табл. 3.5 представлены в сравнительном плане показатели СМАД по 

группам обследуемых (исследование выполнено в сроке 30 недель беременности).  

Таблица 3.5 

Сравнительная оценка показателей СМАД у беременных с хронической  

и гестационной АГ, а также контрольной группы (n=95) 

Показатель 

Первая  
группа  

(хроническая 
АГ, n=31) 

Вторая  
группа  

(гестационная 
АГ, n=32) 

Третья  
группа  

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

Среднесуточное 
САД, мм рт. ст. 

139,83±12,13 131,80±14,63 118,32±9,35 0,021 <0,001 <0,001 <0,001

Среднесуточное 
ДАД, мм рт. ст. 

89,67±10,32 83,90±8,70 76,53±9,36 0,020 <0,001 <0,001 <0,001

Максимальное 
утреннее САД, 
мм рт. ст. 

162,07±15,64 156,42±16,01 112,89±12,69 0,162 <0,001 <0,001 <0,001

Максимальное 
утреннее ДАД, 
мм рт. ст. 

100,89±12,56 110,91±13,02 86,58±8,74 0,003 <0,001 <0,001 <0,001

Среднедневное 
САД, мм рт. ст. 

141,78±11,92 133,52±8,90 115,47±8,75 0,003 <0,001 <0,001 <0,001

Среднедневное 
ДАД, мм рт. ст. 

91,47±10,50 87,15±8,07 79,56±7,79 0,073 <0,001 <0,001 <0,001

Средненочное 
САД, мм рт. ст. 

133,66±15,06 127,15±14,45 111,45±10,54 0,085 <0,001 <0,001 <0,001

Средненочное 
ДАД, мм рт. ст. 

84,14±11,52 79,69±12,19 71,25±11,59 0,142 <0,001 <0,001 <0,001

ИВ САД, % 66,04±18,31 45,64±17,22 4,23±2,08 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
ИВ ДАД, % 58,25±11,03 57,01±12,29 6,39±2,45 0,675 <0,001 <0,001 <0,001
ИВ САД в ут-
реннее время, % 

68,31±16,74 65,74±11,45 5,45±1,56 0,241 <0,001 <0,001 <0,001

ИВ ДАД в ут-
реннее время, % 

66,15±21,02 79,91±14,53 7,44±3,08 0,014 <0,001 <0,001 <0,001

ИВ САД в днев-
ное время, % 

36,45±7,14 24,50±9,25 7,67±2,82 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

ИВ ДАД в днев-
ное время, % 

29,72±11,82 25,46±10,67 6,28±1,73 0,139 <0,001 <0,001 <0,001
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Окончание табл. 3.5 

Показатель 

Первая  
группа  

(хроническая 
АГ, n=31) 

Вторая  
группа  

(гестационная 
АГ, n=32) 

Третья  
группа  

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

ИВ САД в ноч-
ное время, % 

69,43±14,70 63,23±14,33 5,29±1,09 0,095 <0,001 <0,001 <0,001

ИВ ДАД в ноч-
ное время, % 

52,04±16,81 66,03±15,22 6,29±3,00 0,001 <0,001 <0,001 <0,001

СИ САД, % 6,68±2,76 4,57±2,08 14,56±3,01 0,0012 <0,001 <0,001 <0,001
СИ ДАД, % 8,34±3,39 6,13±2,87 15,12±2,16 0,007 <0,001 <0,001 <0,001
Среднесуточное 
ПД 

45,09±7,22 47,25±5,87 39,43±3,41 0,099 <0,001 0,003 0,002 

 

Оценка среднесуточных значений АД свидетельствовала о том, что в группе 

пациенток с хронической и гестационной АГ большинство показателей превыша-

ли соответствующие значения в группе контроля (см. табл. 3.5). Между тем сле-

дует заметить, что среднедневной уровень САД был достоверно выше в группе 

больных с хронической АГ по сравнению с аналогичным показателем в группе па-

циенток с гестационной АГ (p=0,003). При этом максимальный утренний подъем 

ДАД был достоверно выше в группе больных с гестационной АГ по сравнению 

с группой пациенток с хронической АГ (p=0,003).  

ИВ САД и ДАД во все временные промежутки у беременных с гипертензивным 

синдромом превышал аналогичные показатели группы контроля (p<0,001) (см. 

табл. 3.5). При сравнении групп беременных с гипертензивным синдромом ИВ САД 

за сутки и в дневное время среди больных с хронической АГ был выше, чем среди па-

циенток с гестационной АГ (p<0,001 для обоих показателей). При этом ИВ ДАД в ут-

ренние часы и в ночное время в группе больных с гестационной АГ были достоверно 

выше, чем в группе пациенток с хронической АГ (p=0,014 и p=0,001 соответственно). 

СИ САД и ДАД был достоверно ниже в группах больных с гипертензивным 

синдромом в сравнении с группой контроля (p<0,001 для обеих групп) и был ниже 

нормальных значений (<10%). При этом средние значения СИ САД и ДАД были 

достоверно ниже в группе беременных с гестационной АГ в сравнении с группой 

пациенток с хронической АГ (p=0,0012 для СИ САД; p=0,007 для СИ ДАД). 
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Величина среднесуточного пульсового АД в группе пациенток с хрониче-

ской АГ составила 50,16±7,82 мм рт. ст. и имела тенденцию к более высокому его 

уровню, чем у больных с гестационной АГ, у которых этот показатель был равен 

47,97±6,81 мм рт. ст. (р=0,099). При этом обе группы характеризовались сущест-

венным повышением среднесуточного пульсового АД по отношению к группе 

контроля (p<0,001 для обеих групп). 

При сравнении частоты встречаемости нормального, пограничного и повы-

шенного пульсового АД было отмечено, что в группе больных с хронической АГ 

частота пограничного и повышенного среднесуточного пульсового АД была дос-

товерно выше, чем нормального пульсового АД (p=0,035) (рис. 3.1, а).  

 

Рис. 3.1. Частота нормального, пограничного и повышенного  

среднесуточного пульсового АД у беременных с хронической (n=32) (а)  

и гестационной АГ (n=31) (б) 

В группе больных с гестационной АГ различий по частоте встречаемости 

нормального среднесуточного пульсового АД с пограничным и повышенным 

среднесуточным пульсовым АД не было найдено (p=0,323) (рис. 3.1, б). 

Также не было выявлено различий по частоте встречаемости нормального 

среднесуточного пульсового АД (p=0,613), пограничного среднесуточного пуль-

сового АД (p=0,581), повышенного среднесуточного пульсового АД (p=0,903) 

между группами с хронической и гестационной АГ. 

Анализ распределения пациенток по категориям снижения САД в ночное 

время в группах больных с хронической и гестационной АГ показал, что среди 

этих больных доля женщин категории «dipper» с нормальным снижением САД 
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ночью достоверно ниже, чем среди беременных в контрольной группе без АГ 

(p=0,002 для обеих групп) за счет увеличения доли больных в обеих группах кате-

гории «non-dipper» (p=0,002 для первой группы; p=0,001 для второй группы), 

а для пациенток с гестационной АГ и «night-peaker» (p=0,006) (табл. 3.6).  

Таблица 3.6  

Сравнительная оценка cуточного ритма АД по данным СМАД у беременных  

с хронической, гестационной АГ и контрольной группы (n=95) 

Показатель 
Первая группа 
(хроническая 
АГ, n=31) 

Вторая группа 
(гестационная 
АГ, n=32) 

Третья группа 
(контроль, 

n=32) 
p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

Суточный индекс САД, абс./% 
Dipper 5/16,1 13/40,6 26/81,3 0,178 0,002 0,002 0,002 
Non-dipper 18/58,1 7/21,9 0/0 0,089 0,002 0,001 0,005 
Night-peaker 6/19,4 11/34,4 0/0 0,455 0,006 0,050 0,011 
Over-dipper 2/6,9 1/3,1 6/0 0,994 0,162 0,359 0,453 

Суточный индекс ДАД, абс./% 
Dipper 8/25,8 15/46,9 32/100,0 0,344 0,087 0,006 0,015 
Non-dipper 17/54,8 7/21,9 0/0 0,116 0,034 <0,001 0,009 
Night-peaker 4/12,9 9/28,1 0/0 0,487 0,013 0,145 0,185 
Over-dipper 2/6,9 2/6,3 0/0 0,628 0,500 0,486 0,548 

 

Частота больных с различными категориями снижения САД в ночное время 

достоверно между группами женщин с хронической и гестационной АГ не отли-

чалась. Различий между группами беременных по частоте встречаемости сниже-

ния ночного CАД категории «over-dipper» также не было отмечено.  

Частота регистрации снижения ночного ДАД категории «dipper» достоверно 

реже регистрировалась только среди больных с хронической АГ в сравнении 

с группой контроля (p=0,006) за счет преобладания категории пациенток «non-

dipper» (p<0,001). Однако в группе больных с гестационной АГ в сравнении 

с группой контроля достоверно чаще встречалась доля женщин категории «night-

peaker» по ДАД (p=0,013). Различий между группами беременных по частоте встре-

чаемости снижения ночного ДАД категории «over-dipper» также не было отмечено.  

При оценке вариабельности САД было установлено, что у пациенток с хро-

нической АГ среднесуточная и среднедневная вариабельность ниже, чем в группе 
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больных с гестационной АГ (p=0,003 для среднесуточной вариабельности; 

p<0,001 для среднедневной вариабельности) (табл. 3.7). В то же время вариабель-

ность ДАД в дневное и ночное время в группе пациенток с гестационной АГ ни-

же, чем в группе больных с хронической АГ (p<0,001 для вариабельности ДАД 

днем; p=0,016 для вариабельности ДАД ночью).  

Таблица 3.7  

Сравнительная оценка вариабельности АД по данным СМАД у беременных  

с хронической, гестационной АГ и в контрольной группе (n=95) 

Показатель 

Первая  
группа (хро-
ническая  
АГ, n=31) 

Вторая  
группа (гес-
тационная 
АГ, n=32) 

Третья  
группа  

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

Вариабельность САД 
за сутки, мм рт. ст. 

8,30±3,16 11,08±4,02 9,76±3,02 0,003 0,500 0,095 0,012 

Вариабельность ДАД 
за сутки, мм рт. ст. 

10,03±3,24 8,32±3,64 9,21±0,31 0,053 0,178 0,171 0,098 

Вариабельность САД 
днем, мм рт. ст. 

8,08±3,18 11,90±2,39 11,03±2,01 <0,001 0,120 <0,001 0,008 

Вариабельность ДАД 
днем, мм рт. ст. 

10,55±2,43 8,11±2,20 10,09±2,12 <0,001 <0,001 0,426 0,003 

Вариабельность САД 
ночью, мм рт. ст. 

9,03±2,42 9,70±3,92 11,89±2,98 0,417 <0,001 <0,001 <0,001

Вариабельность ДАД 
ночью, мм рт. ст. 

9,38±2,46 7,70±3,92 10,12±2,14 0,016 0,004 0,208 0,010 

 

При оценке взаимосвязи показателей СМАД с офисным АД в различные 

сроки беременности было отмечено, что результаты одномоментной регистрации 

офисного САД не коррелировали со среднесуточным САД.  

При анализе взаимосвязи между мониторируемыми и одномоментно изме-

ренными показателями офисного ДАД выявлена четкая линейная зависимость, 

как показано на рис. 3.2.  

При оценке взаимосвязи между показателями АД в родах и данными СМАД 

в 30 недель беременности было обнаружено, что среднесуточные показатели САД 

и ДАД в дневное и ночное время, как и показатели вариабельности АД и среднего 

пульсового давления, не коррелировали с АД на этапе родов. 
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Рис. 3.2. График линейной регрессии между офисным ДАД в 30 недель  

и среднесуточным ДАД за сутки по данным СМАД 

Также анализ взаимосвязей позволил установить, что показатели САД и 

ДАД в дневное время и в ночное время не коррелировали с показателями офисно-

го АД на этапе родов.  

Между тем достоверная взаимосвязь наблюдалась между САД и пульсовым 

АД на этапе родов с СИ ДАД и СИ САД при проведении СМАД на 30-й неделе 

беременности (табл. 3.8, рис. 3.3).  

Таблица 3.8 

Регрессионный анализ связей между величиной СИ АД в сроке 30 недель  

по данным СМАД и уровнем показателей АД в родах (n=63) 

Уровень АД 
в родах 

Независимые переменные 
СИ САД СИ ДАД 

R2 F значение р R2 F значение р 
САД 0,071 4,304 0,043 0,065 4,955 0,030 
ДАД 0,017 0,951 0,334 0,010 0,543 0,464 
ПД 0,081 4,936 0,030 0,111 7,024 0,010 

СГАД 0,044 2,583 0,114 0,041 2,388 0,128 
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Рис. 3.3. График линейной регрессии, иллюстрирующий взаимосвязь между значением  

СИ САД по данным СМАД в сроке 30 недель и величиной САД в родах (n=63) 

Таким образом, анализ показателей СМАД, проведенного на 30-й неделе 

беременности, в сравнении с показателями офисного АД позволил сделать сле-

дующие выводы. 

1. Хроническая АГ, в отличие от гестационной АГ, характеризуется преобла-

данием систолической АГ как по частоте регистрации, так и по продолжительности 

в течение суток, а также в дневное и ночное время, в том числе в утренние часы, 

в сочетании с более низкой среднесуточной и дневной вариабельностью САД. 

2. Гестационная АГ отличается преимущественно более выраженными изме-

нениями ДАД, характеризующимися значимым его повышением в утренние часы 

и ночное время, длительной ночной диастолической гипертензией более 65% време-

ни в сочетании с низкой вариабельностью ДАД в дневные и ночные часы. 

3. АГ во время беременности в сравнении с группой контроля характеризу-

ется высокой частотой нарушений суточного ритма АД, которые определяются 

более чем у 80% беременных с хронической и у 55% с гестационной АГ за счет 

увеличения больных категорий «non-dippers» или «night-peakers». 
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4. Независимо от формы АГ, во время беременности среднесуточное ДАД 

на 30-й неделе беременности взаимосвязано с повышением ДАД в родах, а СИ 

САД и СИ ДАД коррелирует с САД и пульсовым АД в родах. 

3.4. Сравнительная характеристика показателей,  

отражающих структурно-функциональное ремоделирование  

левых отделов сердца, у беременных в зависимости от формы  

артериальной гипертензии  

По данным электрокардиографии, записанной в сроке 28-30 недель, только 

у 1 (3,26%) беременной с хронической АГ была зарегистрирована ГЛЖ. 

При этом в диапазоне нормальных значений у больных с хронической АГ 

индекс Соколова-Лайона был достоверно выше, чем у пациенток с гестационной 

АГ: 29,21±5,32 против 21,35±7,12 мм (p<0,001), и выше, чем у беременных кон-

трольной группы – 21,48±7,04 мм (p<0,001) (табл. 3.9). 

Таблица 3.9  

Сравнительная оценка электрокардиографических и эхокардиографических  

показателей структурно-функционального ремоделирования левых отделов сердца  

у беременных с хронической, гестационной АГ и в контрольной группе (n=95) 

Показатель 
Первая группа 
(ХАГ, n=31) 

Вторая группа 
(ГАГ, n=32) 

Третья груп-
па (контроль, 

n=32) 
p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

Индекс Соколо-
ва-Лайона, мм 

29,21±5,32 21,35±7,12 21,48±7,04 <0,001 0,942 <0,001 0,002 

Корнельское 
произведение, 
мм·мс 

1783,24±432,15 1779,32±459,02 1756,21±464,32 0,972 0,842 0,810 0,831 

ФВ ЛЖ, % 64,64±2,36 63,30±2,53 63,86±2,03 0,163 0,113 0,432 0,231 
КДР ЛЖ, см 5,13±0,33 5,00±0,37 4,49±0,34 0,204 0,349 0,319 0,289 
КСР ЛЖ, см 3,34±0,72 3,46±0,54 3,41±0,58 0,458 0,722 0,672 0,589 
ТЗСЛЖ, см 0,98±0,11 0,86±0,06 0,85±0,01 <0,001 0,231 <0,001 <0,001
ТМЖП, см 0,98±0,09 0,97±0,10 0,95±0,10 0,678 0,427 0,215 0,371 
ММЛЖ, г/м2 186,23±44,27 179,11±52,32 168,32±50,23 0,280 0,403 0,138 0,236 
ИММЛЖ, г/м2 92,08±15,20 89,49±16,71 82,48±15,89 0,519 0,090 0,017 0,017 
ИММЛЖ > 95 г/м2, 
абс./%  18/58,06 8/25,00 0/0 0,136 0,021 0,0003 <0,001
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Окончание табл. 3.9 

Показатель 
Первая группа 
(ХАГ, n=31) 

Вторая группа 
(ГАГ, n=32) 

Третья груп-
па (контроль, 

n=32) 
p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

ЛП, мл 29,64±6,98 28,95±3,61 26,53+3,86 0,626 0,012 0,035 0,231 
ОТС 0,36±0,04 0,36±0,05 0,36±0,03 0,997 0,995 0,987 0,991 
Е/А, Ме [LQ; UQ] 0,99 [0,53; 1,11] 1,08 [0,63; 1,38] 1,11[0,89;1,51] 0,002 0,128 <0,001 0,008 
Е/А > 1, абс./%  23/74,19 4/12,5 1/3,25 0,003 0,407 0,0002 <0,001
IVRT, мс 71,92±12,39 82,16±16,71 84,25±17,22 0,008 0,624 0,002 0,011 

 

Достоверных различий между группами по Корнельскому произведению на 

ЭКГ не было найдено. 

Сократительная функция левого желудочка в сроке 24-26 недель, представ-

ленная по данным эхокардиографии ФВ ЛЖ, КСР ЛЖ, КДР ЛЖ, а также ТМЖП, 

ММЛЖ, объем ЛП, ОТС, достоверно между группами обследуемых не отличалась. 

ТЗСЛЖ в группе беременных с хронической АГ была достоверно больше 

в диапазоне нормальных значений, чем в контрольной группе (p<0,001) и группе 

больных с гестационной АГ (p<0,001). 

ИММЛЖ в диапазоне нормальных значений также чаще регистрировался 

в группе больных с хронической АГ, чем в контрольной группе (p=0,017), без 

достоверных различий с группой больных с гестационной АГ. 

ИММЛЖ более 95 г/м2 в сроке 24-26 недель регистрировался в группе 

больных с хронической АГ в 58,06% случаев, а в группе пациенток с гестацион-

ной АГ в 25,0% случаев без достоверных различий между группами. 

На рис. 3.4 представлен характер изменений геометрии левого желудочка 

к III триместру беременности. У подавляющего большинства женщин с гестаци-

онной АГ отмечались нормальные параметры геометрии левого желудочка 

(81,25%), и лишь у 6 из них (18,75%) наблюдался вариант эксцентрической ГЛЖ 

(p=0,006). Для женщин с хронической АГ были характерны разнообразные вари-

анты ремоделирования ЛЖ: эксцентрическая гипертрофия (11 женщин; 35,5%), 

концентрическое ремоделирование (7 женщин; 22,6%) или концентрическая ги-

пертрофия (2 пациентки; 6,4%). Лишь у 36,5% из них описываемые параметры 

соответствовали картине нормальной геометрии ЛЖ (p=0,269). Достоверных раз-
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личий между группами больных с хронической и гестационной АГ по частоте из-

менений геометрии левого желудочка не было выявлено (p=0,052).  

 

Рис. 3.4. Частота различных вариантов геометрии левого желудочка  

у беременных с гипертензивным синдромом  

в зависимости от формы АГ (n=63) 

Диастолическая дисфункция ЛЖ достоверно чаще регистрировалась при 

хронической АГ (в 74,19% случаев), чем в группе больных с гестационной АГ – 

в 12,5% случаев (p=0,003) – и контрольной группе (p=0,0002). 

Более того, выраженность диастолической дисфункции левого желудочка, 

представленная показателями E/A и IVRT, была больше в группе больных с хро-

нической АГ, чем в группе больных с гестационной АГ (p=0,003 и p=0,008 соот-

ветственно) и группе контроля (p<0,001 и p=0,011). 

При проведении корреляционного анализа были получены следующие дан-

ные: выявлены прямые, сильной и средней степени зависимости, достоверные 

связи наличия и тяжести диастолической дисфункции (E/A, IVRT) (r=0,52; 

р=0,013; r=0,41; р=0,011) с уровнем среднесуточного САД.  

У беременных с гипертензивным синдромом, независимо от формы АГ, 

 не было найдено корреляции между ИММЛЖ, ТЗСЛЖ, показателями СМАД  

на 30-й неделе беременности и показателями офисного АД во всех триместрах бе-

ременности.  

4,55 %
2 

36,36 %
12 

36,36 % 
12
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3.5. Сравнительная характеристика показателей,  

отражающих фильтрационную функцию почек, у беременных  

в зависимости от формы артериальной гипертензии 

Средние значения концентрации сывороточного креатинина в обеих груп-

пах пациенток с АГ, а также в группе контроля демонстрировали восходящую 

тенденцию по мере увеличения срока беременности без достоверных различий 

между группами (табл. 3.10).  

Таблица 3.10  

Сравнительная оценка показателей фильтрационной функции почек  

у беременных с хронической, гестационной АГ и в контрольной группе  

во всех триместрах (n=95) 

Показатель 
Три-
местр 

Первая 
группа 

(хрониче-
ская АГ, 

n=31) 

Вторая 
группа (гес-
тационная 
АГ, n=32) 

Третья 
группа 

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

Креатинин сы-
воротки крови, 
мкмоль/л 

I 67,26±11,19 64,90±14,69 63,25±12,38 0,095 0,078 0,480 0,129 
II 71,36±13,43 70,09±11,16 68,00±11,32 0,820 0,023 0,095 0,227 
III 80,03±15,73 83,00±12,28 69,32±11,28 0,406 0,048 0,128 0,214 

СКФ  
(CKD-EPI), 
мл/мин/1,73 м2 

I 120,60±28,64 121,08±19,06 113,52±17,01 0,938 0,099 0,241 0,529 
II 109,12±14,74 108,78±15,06 103,65±14,32 0,928 0,168 0,141 0,463 
III 75,02±9,12 79,03±9,33 89,91±10,32 <0,001 0,087 <0,001 <0,001

СКФ (CKD-EPI) 
< 60 мл/мин/ 
1,73 м2, абс./% 

III 8/16,0 6/46,2 0/0 0,850 0,054 0,019 0,284 

Цистатин С, 
нг/мл,  
Ме [LQ; UQ] 

I 
341,81 
[29,1; 

678,56] 

565,01 
[101,22; 
984,49] 

120,53 
[12,38; 
187,39] 

0,002 <0,001 <0,001 <0,001

III 
655,51 

[238,40; 
1067,74] 

1378,98 
[378,40; 
1675,21] 

134,29 
[19,34; 
198,25] 

<0,001 <0,001 <0,001 0,001 

 

В соответствии с характером взаимосвязи между концентрацией сыворо-

точного креатинина и СКФ (CKD-EPI) в ходе беременности отмечалось прогрес-

сивное снижение СКФ (CKD-EPI) от I к III триместру во всех группах. При этом 

в I и II триместрах беременности достоверных различий по СКФ (CKD-EPI)  
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между группами пациенток с АГ и контрольной группой не наблюдалось.  

В III триместре у пациенток с хронической АГ показатели СКФ (CKD-EPI) были 

достоверно ниже по сравнению с группой больных с гестационной АГ (p<0,001)  

и группой контроля (p<0,001), но были в диапазоне нормальных значений и без 

достоверных различий между группами по частоте развития почечной дисфунк-

ции (СКФ < 60 мл/мин/1,73 м2).  

Концентрация цистатина С в группе пациенток с гестационной АГ была 

значимо выше уже в I триместре беременности по сравнению с группой пациен-

ток с хронической АГ (р=0,002) и группой контроля (p<0,001).  

В III триместре наблюдалось дальнейшее достоверное увеличение концен-

трации цистатина С в группе больных как с хронической, так и с гестационной  

АГ (p<0,001 для обеих групп). При этом в группе пациенток с гестационной  

АГ средние значения концентрации цистатина С в крови сохранялись достоверно 

более высокими, чем у пациенток с хронической АГ (р<0,001) и в группе контро-

ля (p<0,001). 

Анализ взаимосвязей между концентрацией цистатина С в I триместре бе-

ременности и показателями АД в динамике был проведен с использованием мето-

да линейной регрессии. 

При совместном анализе исследуемых групп было обнаружено, что показа-

тели АД, преимущественно САД и пульсового АД, в первой половине беременно-

сти имели достоверные взаимосвязи со значениями концентрации цистатина С, 

определяемого в I триместре. При этом зависимость между концентрацией циста-

тина С и уровнем АД имела обратный характер.  

Регрессионный анализ, проведенный в объединенной группе лиц с гипер-

тензивным синдромом, показал наличие значимой прямой взаимосвязи между не-

которыми показателями АД в сроках от 30 недель и далее до родов (рис. 3.5). 

При раздельном анализе групп исследования (пациенток с хронической 

и гестационной АГ) значимых взаимосвязей обнаружено не было.  
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Рис. 3.5. Диаграмма рассеяния значений САД (а) и пульсового АД (б)  

в сроке 30 недель в зависимости от концентрации цистатина С  

в I триместре (n=63) 
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3.6. Сравнительная характеристика показателей,  

отражающих ремоделирование артериальной стенки, у беременных  

в зависимости от формы артериальной гипертензии  

Нарушения периферического кровообращения при беременности, ослож-

ненной АГ, проявляются изменениями ТКИМ при проведении дуплексного ска-

нирования брахиоцефальных артерий.  

Как видно из табл. 3.11, средние значения ТКИМ между группами не отлича-

лись. Однако в группе больных с хронической АГ частота регистрации патологиче-

ского утолщения ТКИМ > 0,9 мм составила 29,0 % и была выше, чем в группе кон-

троля (p=0,012), без достоверных различий с группой пациенток с гестационной АГ. 

Таблица 3.11  

Сравнительная оценка показателей структурно-функционального  

состояния артерий у беременных с хронической АГ, гестационной АГ  

и в контрольной группе (n=95) 

Показатель Триместр 

Первая 
группа 
(ХАГ, 
n=31) 

Вторая 
группа 
(ГАГ, 
n=32) 

Третья  
группа 

(контроль, 
n=32) 

p1-2 p2-3 p1-3 pmg 

ТКИМ, мм I 0,85±0,16 0,84±0,21 0,84±0,18 0,563 0,996 0,816 0,784 
ТКИМ > 0,9 мм, 
абс./%  

I 9/29,0 4/12,5 0/0 0,312 0,153 0,012 0,098 

ММП-2, мг/л I 11,27±3,12 12,54±2,32 19,27±4,51 <0,001 0,070 <0,001 <0,001
ММП-9, мг/л I 10,12±2,56 14,56±1,30 17,24±3,49 0,0003 <0,001 <0,001 <0,001

 

Другим показателем, характеризующим состояние артериальной стенки, яв-

ляется содержание в плазме крови ММП-2 и ММП-9. Как видно из табл. 3.11, 

наиболее низкий уровень этих ферментов наблюдался у пациенток с хронической 

АГ в сравнении с группой контроля (p<0,001 для обеих ММП) и в сравнении 

с группой больных с гестационной АГ (p<0,001 для ММП-2; p=0,003 для ММП-9). 

В группе пациенток с гестационной АГ уровень ММП-9 в I триместре был также 

значимо ниже, чем в контрольной группе (p<0,001), а концентрация ММП-2 

в крови достоверно не отличалась от показателей группы контроля (p=0,070). 
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Анализ взаимосвязей между уровнем САД и ДАД в течение беременности 

и значениями концентрации ММП в I триместре беременности показал, что зна-

чимые зависимости отмечались для показателей АД в сроке беременности 16 не-

дель (табл. 3.12).  

Таблица 3.12 

Регрессионный анализ зависимости показателей АД  

на 16-й неделе беременности от значений концентрации ММП-2  

и ММП-9 в крови в I триместре (n=63) 

Показатели АД 
на 16-й неделе 

Независимые переменные 
ММП-2 ММП-9 

R2 F значение p R2 F значение p 
САД 0,220 5,374 0,032 0,339 9,748 0,006 
ДАД 0,218 5,303 0,033 0,278 7,300 0,014 
ПД 0,020 0,395 0,537 0,048 0,964 0,339 
СГАД 0,289 7,738 0,012 0,399 12,594 0,002 

 

Анализ взаимосвязей между количественными и категориальными показа-

телями СМАД и концентрацией ММП-2 и ММП-9 в I и III триместрах беременно-

сти не выявил наличия зависимости между этими параметрами.  

При оценке взаимосвязи между значениями ТКИМ и концентрациями ме-

таллопротеиназ в I триместре беременности, а также в III триместре при помощи 

регрессионного анализа с применением моделей линейной, экспоненциальной 

и логарифмической регрессии значимых связей не обнаружено. 

При анализе взаимосвязей между концентрациями ММП-2 и ММР-9 в I три-

местре беременности и показателями функции почек значимых зависимостей не ус-

тановлено. Исключением является выраженная прямая связь между концентрацией 

ММП-9 и концентрацией цистатина С в III триместре беременности (рис. 3.6). 

Таким образом, как у больных с хронической, так и у пациенток в гестаци-

онной АГ поражение органов-мишеней представлено преимущественно на суб-

клиническом уровне. Ремоделирование левого желудочка на 24-26-й неделе бере-

менности характеризовалось развитием более частой и более тяжелой его диасто-

лической  дисфункции, которая  была  более выражена  при хронической АГ,  чем 
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Рис. 3.6. Взаимосвязь между концентрацией цистатина С и ММП-9  

у беременных с АГ в III триместре (n=63) 

гестационной, при отсутствии взаимосвязи ИММЛЖ с показателями офисного АД 

и СМАД у беременных с гипертензивным синдромом. Более ранним маркером на-

рушения фильтрационной функции почек, чем СКФ (CKD-EPI), в I триместре у бе-

ременных с гипертензивным синдромом явилось увеличение цистатина С в крови, 

более выраженное при гестационной АГ, с дальнейшим его увеличением в III триме-

стре. Увеличение среднесуточного САД и пульсового АД ассоциировалось с увели-

чением цистатина С в крови. Ранним маркером структурной перестройки артериаль-

ной стенки при отсутствии изменений ТКИМ у беременных с АГ следует считать 

снижение концентрации в крови ММП-9 и ММП-2 для больных с хронической АГ 

и только ММП-9 для больных с гестационной АГ. По мере увеличения САД и ДАД 

к 16-й неделе беременности снижались концентрации ММП в крови. Наличие выра-

женной обратной взаимосвязи между концентрацией цистатина С в крови и ММП-9 

в III триместре беременности позволяет расценить последний показатель как инте-

гральный маркер нарушений процессов коллагенолиза в сторону коллагенообразо-

вания не только в артериальной стенке, но и в межклеточном матриксе почек.  
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ГЛАВА 4 

ФАКТОРЫ РИСКА РАЗВИТИЯ ПРЕЭКЛАМПСИИ  

У БЕРЕМЕННЫХ С ГИПЕРТЕНЗИВНЫМ СИНДРОМОМ 

4.1. Сравнительная характеристика  

клинико-анамнестических показателей беременных  

с гипертензивным синдромом в зависимости  

от наличия симптомов преэклампсии 

В зависимости от развития преэклампсии беременные с гипертензивным 

синдромом ретроспективно были разделены на две группы. Первую группу соста-

вили 50 человек с гипертензивным синдромом без признаков преэклампсии, вто-

рую группу – 13 женщин с гипертензивным синдромом, у которых были зареги-

стрированы в ходе беременности признаки преэклампсии. У 10 (76,9%) пациенток 

были выявлены симптомы умеренной преэклампсии, у 3 (23,1%) больных – тяже-

лой преэклампсии. 

В табл. 4.1 представлена клинико-анамнестическая характеристика бере-

менных с гипертензивным синдромом. 

Таблица 4.1  

Клинико-анамнестическая характеристика беременных с гипертензивным 

синдромом по группам в зависимости от наличия признаков преэклампсии (n=63) 

Показатель 
Первая группа 
(без признаков  

преэклампсии, n=50)

Вторая группа  
(признаки  

преэклампсии, n=13)
р 

Возраст, лет 24,7±6,8 26,9±6,6 0,960 
Возраст ≥ 40 лет, абс./% 8/16,0 2/15,4 0,708 
Возраст ≤ 18 лет, 2 /4,0 0 /0 0,857 
Хроническая АГ, абс./% 23/46,0 8/61,5 0,762 
Гестационная АГ, абс./% 27/54,0 5/38,5 0,755 
Умеренная АГ, абс./% 42/84,0 6/46,2 0,153 
Тяжелая АГ, абс./% 8/16,0 7/53,8 0,080 
Длительность хронической АГ, лет 2,1 [0,3; 3,8] 2,3 [0,8; 4,1] 0,348 
Курение в анамнезе, абс./% 6/12,0 3/23,1 0,668 
ИМТ > 35 кг/м2 в первом триместре, абс./% 7/14,0 3/23,1 0,800 
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Окончание табл. 4.1 

Показатель 
Первая группа 
(без признаков  

преэклампсии, n=50)

Вторая группа  
(признаки  

преэклампсии, n=13)
р 

ИМТ, кг/м2, в первом триместре 28,34+3,22 29,45+3,67 0,334 
ОТ > 88 см в первом триместре, абс./% 9/18,0 4/30,8 0,665 
ОТ, см, в первом триместре 72,34+8,75 78,53+9,67 0,051 
Преэклампсия в анамнезе, абс./% 3/6,0 1/7,6 0,670 
Преэклампсия в семейном анамнезе, абс./% 4/8,0 1/7,7 0,589 
Первая беременность, абс./% 27/54,0 5/38,5 0,755 
Многоплодная беременность, абс./% 2/4,0 1/3,3 0,844 
Глюкоза плазмы натощак, ммоль/л 4,8+1,1 5,1+1,3 0,455 
Постоянное лечение ХАГ до беременности, 
абс./% 

6/26,1 0/0 0,491 

Достижение целевого уровня АД при ХАГ 
до беременности, абс./% 

3/13,1 0/0 0,893 

Бета-блокаторы, абс./% 10/20,0 5/38,5 0,479 
Антагонисты кальция, абс./% 7/14,0 2/15,4 0,742 
Альфа-метилдопа, абс./% 33/66,0 9/69,2 0,883 
Антиагреганты, абс./% 45/90,0 11/84,6 0,925 

 

Группы достоверно не отличались по возрасту, факторам риска развития 

преэклампсии и АГ, частоте хронической и гестационной АГ, длительности 

и особенностям лечения хронической АГ до беременности, структуре и частоте 

лечения гипертензивного синдрома и применения антиагрегантов во время бере-

менности. Отмечается лишь тенденция увеличения числа больных с тяжелой АГ 

и большей окружностью талии в диапазоне безопасных для прогноза значений 

в группе беременных с признаками преэклампсии. 

4.2. Сравнительная характеристика показателей офисного АД  

у беременных с гипертензивным синдромом в зависимости  

от наличия симптомов преэклампсии 

Оценка показателей офисного АД на протяжении всей беременности, за ис-

ключением срока родов, с учетом применения антигипертензивных препаратов не 

показала достоверных различий между группами (табл. 4.2). 

У пациенток с преэклампсией в сроке родов уровни САД, ДАД, СГАД были 

достоверно выше, чем в группе беременных без признаков данного осложнения. 
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Таблица 4.2  

Сравнительная оценка показателей офисного АД у беременных с гипертензивным  

синдромом по группам в зависимости от наличия признаков преэклампсии (n=63) 

Срок 
беременности 

Показатель, 
мм рт. ст. 

Первая группа 
(без признаков  

преэклампсии, n=50) 

Вторая группа  
(признаки  

преэклампсии, n=13) 
р 

12 недель 

САД 121,65±18,16 115,77±16,81 0,282 
ДАД 78,26±13,28 75,77±16,05 0,613 
ПД 43,39±8,88 40,00±8,16 0,205 

СГАД 92,72±14,49 89,10±15,86 0,465 

16 недель 

САД 123,76±13,22 118,08±19,10 0,328 
ДАД 80,94±10,78 76,46±13,67 0,289 
ПД 42,82±9,17 41,62±11,09 0,724 

СГАД 95,21±10,82 90,33±14,79 0,283 

20 недель 

САД 124,37±12,69 115,77±17,30 0,117 
ДАД 79,49±10,62 74,23±12,89 0,194 
ПД 44,88±9,98 41,54±8,26 0,228 

СГАД 94,45±10,33 88,08±13,97 0,144 

26 недель 

САД 131,56±14,61 122,31±15,89 0,074 
ДАД 82,87±9,47 79,69±15,96 0,503 
ПД 48,69±9,47 42,62±13,99 0,160 

СГАД 99,10±9,21 93,90±14,51 0,238 

30 недель 

САД 131,87±10,42 130,83±16,35 0,830 
ДАД 84,09±10,28 84,17±13,79 0,985 
ПД 47,79±10,04 46,67±9,61 0,715 

СГАД 100,01±9,18 99,72±13,98 0,944 

Срок родов 

САД 148,57±13,69 171,62±26,56 0,009 
ДАД 93,27±8,26 106,62±10,60 0,0007 
ПД 55,31±9,38 65,00±21,41 0,135 

СГАД 111,70±9,41 128,28±14,43 0,0013 
 

Показатель ОШ развития преэклампсии при САД в родах > 140 мм рт. ст. 

составил 1,67 (95%ДИ=0,69-2,42), при ДАД в родах > 90 мм рт. ст – 2,41 

(95%ДИ=1,89-3,48) и был статистически значимым (p<0,05). 

4.3. Сравнительная характеристика показателей СМАД в 30 недель  

беременности среди беременных с гипертензивным синдромом  

в зависимости от наличия симптомов преэклампсии 

Анализ результатов СМАД в 30 недель беременности показал, что между 

группами не было зарегистрировано достоверных различий по таким показателям, 

как среднесуточное, среднедневное и средненочное САД и ДАД (табл. 4.3). Одна-
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ко максимальное САД и ДАД в утренние часы было достоверно выше в группе 

беременных с признаками преэклампсии. Также в этой группе ИВ САД в утрен-

нее время, СИ ДАД, среднесуточное ПД были достоверно выше, чем в группе бе-

ременных без признаков преэклампсии. 

Таблица 4.3  

Сравнительная оценка показателей СМАД у беременных с гипертензивным 

синдромом по группам в зависимости от наличия признаков преэклампсии (n=63) 

Показатель 
Первая группа 
(без признаков  

преэклампсии, n=50) 

Вторая группа  
(признаки  

преэклампсии, n=13) 
р 

Среднесуточное САД, мм рт. ст. 135,67±17,62 138,75±19,65 0,614 
Среднесуточное ДАД, мм рт. ст. 85,45±13,54 89,7±16,34 0,400 
Максимальное утреннее САД, 
мм рт. ст. 

158,03±16,74 168,22±13,71 0,033 

Максимальное утреннее ДАД, 
мм рт. ст. 

101,26±9,01 109,04±8,34 0,008 

Среднедневное САД, мм рт. ст. 136,78±19,74 139,65±21,30 0,666 
Среднедневное ДАД, мм рт. ст. 87,26±8,65 89,45±9,06 0,444 
Средненочное САД, мм рт. ст. 129,61±14,72 131,22±13,66 0,714 
Средненочное ДАД, мм рт. ст. 81,17±6,9 84,41±7,9 0,195 
ИВ САД, % 46,45±19,61 48,86±18,33 0,682 
ИВ ДАД, % 63,41±13,06 67,53±15,03 0,379 
ИВ САД в утреннее время, % 68,22±16,74 78,04±12,45 0,027 
ИВ ДАД в утреннее время, % 77,13±23,19 86,97±15,01 0,074 
ИВ САД в дневное время, % 16,31±6,52 19,67±8,23 0,191 
ИВ ДАД в дневное время, % 39,32±10,87 43,48±12,66 0,293 
ИВ САД в ночное время, % 63,4±18,76 66,28±15,39 0,572 
ИВ ДАД в ночное время, % 72,12±19,27 76,22±18,91 0,496 
СИ САД, % 4,63±1,82 5,67±2,01 0,109 
СИ ДАД, % 9,91±3,66 6,74±3,02 0,0039 
Среднесуточное ПД 48,01±7,43 52,71±5,94 0,0246 

 

При проведении корреляционного анализа были получены следующие  

данные: выявлены прямые, сильной степени зависимости, достоверные связи мак-

симального утреннего подъема САД и ДАД (r=0,61; р=0,029; r=0,57;  

р=0,002), среднесуточного ПД (r=0,71; р<0,001), средней степени зависимости  

ИВ САД в утреннее время (r=0,38; р=0,005) с наличием преэклампсии при  

беременности. 
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Показатель ОШ развития преэклампсии при увеличении максимального ут-

реннего подъема САД при СМАД в 30 недель > 165 мм рт. ст. составил 1,89 

(95%ДИ=0,91-2,89), ИВ САД в утреннее время > 75% – 4,37 (95%ДИ=2,85-16,96), 

ДАД > 105 мм рт. ст – 2,29 (95%ДИ=1,44-4,22), пульсового АД > 50 мм рт. ст. – 

3,02 (95%ДИ=1,44-4,22) и был статистически значимым (p<0,05). 

Оценка суточного ритма АД у беременных продемонстрировала, что по СИ 

САД группы не различались (табл. 4.4). Выявлены достоверные различия между 

группами по СИ ДАД: среди беременных с признаками преэклампсии регистри-

ровались чаще пациентки категории «non-dipper»: 84,6 против 26,0% (p=0,037).  

Таблица 4.4  

Сравнительная оценка показателей суточного ритма АД у беременных  

с гипертензивным синдромом по группам в зависимости  

от наличия признаков преэклампсии (n=63) 

Показатель 
Первая группа 
(без признаков 

преэклампсии, n=50) 

Вторая группа  
(признаки  

преэклампсии, n=13) 
р 

Суточный индекс САД, абс./% 
Категория «dipper» 16/32,0 3/23,1 0,891 
Категория «non-dipper» 26/52,0 7/53,8 0,843 
Категория «night-peaker» 6/12,0 2/15,4 0,861 
Категория «over-dipper» 2/4,0 1/7,7 0,844 

Суточный индекс ДАД, абс./% 
Категория «dipper» 22/44,0 1/7,7 0,139 
Категория «non-dipper» 13/26,0 11/84,6 0,037 
Категория «night-peaker» 6/12,0 1/7,7 0,718 
Категория «over-dipper» 9/18,0 0/0 0,491 

 

Нарушения суточного ритма категории «non-dipper» ассоциируются с уве-

личением ОШ развития преэклампсии до 5,67 (95%ДИ=3,37-11,89). 

Повышенная вариабельность САД и/или ДАД в дневное время в первой 

группе регистрировалась в 13 (26,0%) случаях, во второй группе – в 5 (38,5%) 

(p=0,748). В ночные часы вариабельность САД и/или ДАД была повышена  

у 14 (28,0%) беременных первой группы и у 8 (61,5%) – во второй (p=0,236). 

В табл. 4.5 представлены средние значения вариабельности АД за сутки, 

в дневное и ночное время по группам обследуемых. 
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Таблица 4.5  

Сравнительная оценка вариабельности АД у беременных с гипертензивным 

синдромом по группам в зависимости от наличия признаков преэклампсии (n=63) 

Показатель 
Первая группа 
(без признаков  

преэклампсии, n=50)

Вторая группа 
(признаки  

преэклампсии, n=13) 
р 

Вариабельность САД за сутки, мм рт. ст. 11,02±3,81 12,97±3,85 0,120 
Вариабельность ДАД за сутки, мм рт. ст. 9,55±3,02 11,67±3,79 0,080 
Вариабельность САД днем, мм рт. ст. 11,91±3,15 12,12±2,87 0,820 
Вариабельность ДАД днем, мм рт. ст. 9,86±2,67 10,75±2,89 0,326 
Вариабельность САД ночью, мм рт. ст. 10,75±3,22 14,91±2,71 0,0001
Вариабельность ДАД ночью, мм рт. ст. 9,04±2,12 12,38±2,04 <0,001

 

В группе беременных с признаками преэклампсии вариабельность САД и ДАД 

в ночные часы была достоверно выше, чем в группе пациенток при отсутствии данно-

го осложнения, за счет более высокого максимального подъема АД в утренние часы. 

Корреляционный анализ показал, что между частотой встречаемости бере-

менных категории «non-dipper», вариабельностью САД и ДАД в ночные часы и 

наличием признаков преэклампсии при беременности имеются прямые, средней и 

сильной степени зависимости, достоверные связи: r=0,38; р=0,044; r=0,52; 

р=0,003; r=0,58; р=0,001 соответственно. 

Показатель ОШ развития преэклампсии при увеличении вариабельности 

САД ночью при СМАД в 30 недель > 14 мм рт. ст. составил 1,24 (95%ДИ=0,56-

3,09), ДАД в ночное время > 12 мм рт. ст. – 1,41 (95%ДИ=0,80-6,63) и был стати-

стически значимым (p<0,05). 

4.4. Сравнительная характеристика электрокардиографических  

и эхокардиографических показателей ремоделирования левых отделов  

сердца в 24-26 недель беременности среди пациенток с гипертензивным  

синдромом в зависимости от наличия симптомов преэклампсии 

При проведении электрокардиографического исследования в первом 

и третьем триместрах беременности признаки ГЛЖ регистрировались только  

у 1 (7,7%) больной в группе беременных с признаками преэклампсии (p=0,493). 

Эхокардиографические признаки ГЛЖ регистрировались у 3 (6,0%) больных пер-
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вой группы и 4 (30,8%) пациенток второй группы (p=0,094). Достоверных разли-

чий между группами по эхокардиографическим показателям, оцененным в первом 

триместре беременности, не было выявлено. Средние значения эхокардиографи-

ческих показателей, отражающих состояние левых отделов сердца в третьем три-

местре беременности, представлены в табл. 4.6. 

Таблица 4.6  

Сравнительная оценка электрокардиографических и эхокардиографических  

показателей третьего триместра, отражающих ремоделирование левых  

отделов сердца, у беременных с гипертензивным синдромом по группам  

в зависимости от наличия признаков преэклампсии (n=63) 

Показатель 
Первая группа 
(без признаков  

преэклампсии, n=50) 

Вторая группа  
(признаки  

преэклампсии, n=13) 
р 

Индекс Соколова-Лайона, мм 18,42±6,56 22,44+8,51 0,133 
Корнельское произведение, мм·мс 1846,24±559,15 1989,32±487,02 0,371 
ФВ ЛЖ, % 63,81±2,96 63,89±2,44 0,931 
КДР ЛЖ, см 5,07±0,36 4,99±0,36 0,519 
КСР ЛЖ, см 3,06±0,76 3,22±0,67 0,464 
ТЗСЛЖ, см 0,92±0,11 0,88±0,10 0,290 
ТМЖП, см 0,98±0,09 1,00±0,10 0,521 
ММЛЖ, г/м2 176,23±44,27 189,11±52,32 0,426 
ИММЛЖ, г/м2 89,16±15,67 93,08±16,00 0,434 
ИММЛЖ > 95 г/м2  5/10,0 2/15,4 0,989 
ЛП, мл 33,07±7,21 34,22±8,49 0,652 
ОТС  0,36±0,04 0,36±0,05 0,571 
Е/А, Ме [LQ; UQ] 0,98 [0,54; 1,12] 1,08 [0,68; 1,34] 0,023 
IVRT, мс 69,90±14,89 81,56±19,78 0,032 

 

Группы достоверно не отличались по показателям, отражающим систолическую 

функцию ЛЖ, ГЛЖ, размерам камер ЛЖ и ЛП, структуре ремоделирования ЛЖ. 

Между группами обнаружены достоверные различия по выраженности диа-

столической дисфункции ЛЖ. В первой группе частота диастолической дисфунк-

ции ЛЖ в третьем триместре была зафиксирована у 9 (18,0%) беременных, во 

второй группе значительно чаще – у 18 (61,5%) пациенток (p=0,059). 

При проведении корреляционного анализа были получены следующие дан-

ные: выявлены прямые, сильной степени зависимости, достоверные связи тяжести 
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диастолической дисфункции (E/A, IVRT) (r=0,68; р=0,017; r=0,62; р=0,025) с на-

личием преэклампсии при беременности. 

Показатель ОШ развития преэклампсии при увеличении Е/А по ЭхоКГ > 1 

составил 1,19 (95%ДИ=0,11-2,56), IVRT < 80 мс – 1,17 (95%ДИ=0,05-5,12) и был 

статистически значимым (p<0,05). 

4.5. Сравнительная характеристика показателей,  

отражающих фильтрационную функцию почек, среди пациенток  

с гипертензивным синдромом и преэклампсией 

Состояние фильтрационной функции почек в каждом триместре беременно-

сти по группам обследуемых беременных женщин с гипертензивным синдромом 

представлено в табл. 4.7. 

Таблица 4.7  

Сравнительная оценка показателей, отражающих фильтрационную  

функцию почек, у беременных с гипертензивным синдромом по группам  

в зависимости от наличия признаков преэклампсии (n=63) 

Показатель Триместр 

Первая группа 
(без признаков 
преэклампсии, 

n=50) 

Вторая группа  
(признаки  

преэклампсии, 
n=13) 

р 

Креатинин сыворотки крови, мкмоль/л
I 67,39±13,29 61,15±10,94 0,095 
II 71,70±12,18 71,92±12,63 0,954 
III 79,86±12,73 88,00±17,36 0,062 

СКФ (CKD-EPI), мл/мин/1,73 м2 
I 109,32±20,16 121,08±19,06 0,064 
II 101,12±14,74 101,78±15,06 0,889 
III 89,91±10,32 79,03±9,33 0,0015

СКФ (CKD-EPI) < 60 мл/мин/1,73 м2, 
абс./% 

III 8/16,0 6/46,2 0,161 

Цистатин С, нг/мл, Ме [LQ; UQ] 
I 

582,98 [230,10; 
1441,00] 

1004,31 [296,40; 
3536,00] 

0,010 

III 
767,32 [387,32; 

1367,55] 
1147,22 [296,40; 

8007,00] 
0,005 

 

Было установлено, что по уровню сывороточного креатинина во всех тримест-

рах беременности достоверных различий между группами не обнаруживалось. Уро-

вень СКФ (CKD-EPI) во второй группе был ниже только в третьем триместре по срав-
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нению с первой группой. Уровень цистатина С в крови в группе больных с признака-

ми преэклампсии во время беременности был достоверно выше по сравнению с груп-

пой беременных без данного осложнения начиная с первого триместра беременности. 

По данным корреляционного анализа было обнаружено, что между СКФ в треть-

ем триместре беременности имеется обратная, сильной степени зависимости достовер-

ная связь (r=–0,65; р<0,001) с наличием преэклампсии при беременности. Также име-

ются прямые, сильной степени зависимости, достоверные взаимосвязи между цистати-

ном С в крови (r=0,81; р<0,001) с наличием преэклампсии при беременности. 

Показатель ОШ развития преэклампсии при снижении СКФ (CKD-EPI)  

< 80 мл/мин/1,73м2 в третьем триместре беременности составил 2,55 

(95%ДИ=0,87-7,12), при увеличении цистатина С в крови как в I, так и в III три-

местрах > 1000 нг/мл – 6,78 (95%ДИ=2,09-18,77) и 12,06 (95%ДИ=8,44-24,95) со-

ответственно. Показатели ОШ были статистически значимыми (p<0,05). 

4.6. Сравнительная характеристика показателей,  

отражающих ремоделирование артериальной стенки,  

у пациенток с гипертензивным синдромом и преэклампсией 

Увеличение ТКИМ более 0,9 мм про данным ультразвукового допплерогра-

фического исследования брахиоцефальных артерий в первом триместре было об-

наружено в 15 (30,0%) случаях в первой группе и в 7 (53,8%) случаях во второй 

(p=0,440) (табл. 4.8). 

Средние значения ТКИМ между группами достоверно не отличались. Пока-

затели, отражающие коллагенообразующую функцию артериальной стенки – 

ММП-2 и ММП-9, продемонстрировали в обеих группах по мере увеличения сро-

ков беременности увеличение синтеза коллагена в межклеточном матриксе и на-

растание жесткости стенок артерий за счет снижения концентрации ММП, значи-

тельно более выраженное в группе беременных с признаками преэклампсии. 

При проведении корреляционного анализа было обнаружено, что между 

концентрацией ММП-2 и ММП-9 и наличием преэклампсии при беременности 

имеются обратные, сильной степени зависимости, достоверные связи (r=–0,58; 

р<0,001; r=–0,53; р<0,001).  
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Таблица 4.8  

Сравнительная оценка показателей, отражающих состояние артериальной  

стенки, у беременных с гипертензивным синдромом по группам в зависимости  

от наличия признаков преэклампсии (n=63) 

Показатель Триместры 

Первая группа 
(без признаков 
преэклампсии, 

n=50) 

Вторая  
группа (признаки 
преэклампсии, 

n=13) 

р 

ТКИМ, мм I 0,82±0,16 0,86±0,23 0,563 
ТКИМ > 0,9 мм, абс./%  I 15/30,0 7/53,8 0,440 

ММП-2, мг/л 
I 15,14±3,47 8,67±2,62 <0,001

III, Ме [LQ; UQ] 8,53 [2,09; 13,67] 5,54 [1,32; 9,82] <0,001

ММП-9, мг/л 
I 19,23±6,08 10,23±3,87 <0,001

III, Ме [LQ; UQ] 5,83 [1,42; 14,06] 4,81 [0,25; 9,56] 0,002 
 

Показатель ОШ развития преэклампсии при снижении ММП-9 < 10 мг/л  

в I триместре составил 3,12 (95%ДИ=0,87-9,76), при снижении ММП-2 < 4 мг/л – 

2,76 (95%ДИ=1,32-8,17). Показатели ОШ были статистически значимыми (p<0,05). 

Таким образом, динамика показателей офисного АД на протяжении всей 

беременности не позволяет прогнозировать риск развития преэклампсии, за ис-

ключением АД в родах. При проведении СМАД в 30 недель беременности на фо-

не гипертензивного синдрома более выраженный максимальный подъем АД в ут-

ренние часы, среднесуточное ПД, ИВ САД в утреннее время, вариабельность АД 

в ночное время, высокая частота развития АГ категории «non-dipper» по ДАД 

коррелируют с риском развития преэклампсии. Наличие диастолической дис-

функции ЛЖ и снижение СКФ (CKD-EPI) в третьем триместре у беременных 

в сочетании с АГ ассоциируется с увеличением частоты возникновения преэклам-

псии. Дополнительными ранними факторами риска развития преэклампсии у бе-

ременных на фоне гипертензивного синдрома и сохраняющимися на протяжении 

всей беременности являются уровень цистатина С крови, увеличивающийся при 

высоком риске появления преэклампсии, и концентрация ММП-2 и ММП-9, сни-

жение которой свидетельствует об увеличении жесткости артериальной стенки 

и высоком риске появления преэклампсии.  
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ГЛАВА 5 

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

На протяжении нескольких последних десятилетий во всем мире отмечается 

неуклонный рост распространенности гипертензионных расстройств у беремен-

ных женщин, которые являются одной из наиболее распространенных причин ос-

ложнений беременности и материнской смертности. Следует отметить, что оба 

варианта гипертензионных расстройств, а именно хроническая и гестационная 

АГ, характеризуются, с одной стороны, риском трансформации в гестоз (преэк-

лампсию/эклампсию), а с другой стороны – вероятностью развития самостоятель-

ных, не ассоциирующихся с преэклампсией состояний, таких как артериальные 

тромбозы, острое повреждение почек, и патологических изменений в органах-

мишенях, к которым относятся сердце, почки, сосуды и головной мозг. Наконец, 

гипертензивные расстройства беременности служат важным фактором риска воз-

никновения нарушений со стороны плода, в частности, преждевременных родов, 

задержки внутриутробного развития, низкого веса при рождении. 

В данном исследовании при сравнении трех групп беременных по клинико-

анамнестическим показателям было установлено, что ИМТ > 35 кг/м2 достоверно 

чаще выявлялся у беременных с хронической АГ и коррелировал с уровнем АД. 

Также была отмечена тенденция более высокой частоты беременных в возрасте  

> 35 лет при наличии хронической АГ, чем при гестационной АГ. При этом у 

больных гестационной АГ была выявлена тенденция более высокой частоты реги-

страции умеренной АГ по сравнению с группой беременных с хронической АГ, 

а при хронической АГ – более высокой частоты тяжелой АГ.  

По другим показателям, отражающим сердечно-сосудистый риск и акушер-

ско-гинекологический анамнез, достоверных различий между группами не уста-

новлено.  

Выяснилось, что группы беременных с гипертензивным синдромом досто-

верно не отличались между собой по частоте постоянного приема антигипертен-

зивных средств, достижению целевого уровня АД к тридцатой неделе беременно-

сти, частоте приема бета-адреноблокаторов.  
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Тем не менее для достижения аналогичных группе больных с гестационной 

АГ показателей целевого уровня АД к 30-й неделе беременности пациенткам 

с хронической АГ потребовалось более интенсивное антигипертензивное лечение. 

Так, частота приема антагонистов кальция и препаратов альфа-метилдопа в пер-

вой группе была достоверно выше, чем во второй. 

По данным зарубежных авторов, распространенность хронической АГ в попу-

ляции беременных женщин составляет 6-8% [107]. В некоторых российских источ-

никах указывается показатель, достигающий 30% [13]. Эти данные свидетельствуют 

о наличии восходящей динамики как САД, так и ДАД у беременных обеих групп во 

всех триместрах беременности без тенденции к снижению АД во втором триместре, 

характерного для нормального течения беременности. При этом, как и следует из 

определения исследуемых групп, у пациенток с хронической АГ повышение всех 

показателей АД отмечалось уже при ранних измерениях, т.е. в сроках 12, 16 и 20 не-

дель. Начиная с 26 недель все показатели АД в исследуемых группах выравнивались 

и сохранялись приблизительно на одном уровне до срока родов, когда в обеих груп-

пах вновь наблюдался резкий скачок всех показателей АД.  

Представляет интерес показатель пульсового АД, который в группе геста-

ционной АГ достигал среднего уровня, характерного для пациенток с хрониче-

ской АГ, уже при измерении в сроке 20 недель. Этот параметр считается одним из 

ранних индикаторов тенденции к гипертензии, поэтому следует обратить внима-

ние на его динамические изменения. 

Информативным параметром считается также среднее гемодинамическое 

давление, являющееся ранним маркером поражения прекапиллярного русла при 

развитии осложнений [1]. В исследуемой популяции отмечалось раннее и сущест-

венное повышение СГАД в группе пациенток с хронической АГ, наблюдаемое 

в течение всей беременности и сохраняющееся до срока родов. В этой группе по-

казатель СГАД практически при всех измерениях превышал 100 мм рт. ст. Оценка 

средних значений АД свидетельствует о том, что в группе пациенток с хрониче-

ской АГ большинство показателей превышали соответствующие значения жен-

щин в группе с гестационной АГ. Между тем следует заметить, что средние ноч-
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ные показатели как САД, так и ДАД в группе беременных с гестационной АГ зна-

чимо не отличались от показателей у пациенток с хронической АГ. Это может го-

ворить о том, что ночная гипертензия у этих пациенток является более информа-

тивным признаком неблагоприятной динамики АД, характерной для женщин 

с гестационной АГ и проявляющейся в основном в III триместре беременности. 

При этом обращает на себя внимание тот факт, что частота ночной гипертензии, 

и в особенности повышения ДАД, у пациенток с гестационной АГ значительно 

возрастала. Таким образом, ночная диастолическая гипертония встречалась у по-

давляющего числа женщин как с хронической, так и с гестационной АГ. 

Анализ распределения пациенток по степени снижения АД в ночное время 

в группах беременных с гипертензивным синдромом показал, что соотношение 

женщин с тем или иным характером суточной динамики АД в двух группах прак-

тически полностью совпадает. Полученные данные говорят о том, что уже в нача-

ле III триместра беременности пациентки с гестационной АГ приближаются по 

характеру патологических изменений динамики АД к женщинам, длительное 

время страдающим хронической АГ, что указывает на быстрое прогрессирование 

гемодинамических нарушений у этой категории пациенток. 

Данное исследование показало, что различий по среднему значению пуль-

сового АД в группе пациенток с хронической и гестационной АГ не было. 

В результате анализа данных эхокардиографии в I триместре беременности 

не обнаружено существенных различий между исследуемыми группами. Инте-

ресно, что показатели ММЛЖ и ИММЛЖ в I триместре беременности отмечались 

в группах женщин с хронической и гестационной АГ с одинаковой частотой, не-

смотря на отсутствие АГ в анамнезе у пациенток второй группы. Изменения, на-

блюдавшиеся в III триместре, в целом повторяли данные I триместра, за исключе-

нием увеличения частоты и тяжести диастолической дисфункции, наблюдавшейся 

у пациенток с хронической АГ. Дилатация левого предсердия является отражени-

ем ремоделирования стенки предсердия на фоне персистирующей повышенной 

постнагрузки, имевшей место у пациенток с хронической АГ, как до беременно-

сти, так и на всем её протяжении. Аналогичный эффект преимущественного уве-
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личения диаметра левого предсердия у беременных женщин с хронической АГ 

был отмечен и другими авторами [148]. Известно, что во время беременности 

происходит некоторое расширение полостей сердца и развивается в той или иной 

степени выраженная, как правило эксцентрическая, гипертрофия миокарда, что 

связано с повышенными требованиями к сердечно-сосудистой системе в связи 

с функционированием третьего круга кровообращения. В наибольшей степени эти 

изменения выражены в III триместре беременности [85]. Для большинства бере-

менных с АГ характерно исходное состояние увеличения ИММЛЖ, которое про-

грессирует с течением беременности. В изученной популяции отмечено, что 

большинство показателей эхокардиограммы оставались в пределах нормальных 

значений, однако в группе пациенток с хронической АГ практически все значе-

ния, за исключением диаметра левого желудочка в конце диастолы, имели тен-

денцию к увеличению в сравнении с группой женщин с гестационной АГ. Это яв-

ление указывает на изменение геометрии левого желудочка к III триместру бере-

менности. В частности, у подавляющего большинства женщин с гестационной АГ 

отмечались нормальные геометрические параметры левого желудочка, и лишь у 6 

из них наблюдался вариант эксцентрической гипертрофии, характеризующийся 

увеличением индекса массы миокарда при нормальной относительной толщине 

стенки ЛЖ. 

Такой вариант ремоделирования часто встречается и при беременностях, не 

осложненных АГ, и, по данным некоторых авторов, представляет собой адапта-

ционную реакцию организма на гемодинамические изменения, связанные с бере-

менностью [207]. Результаты анализа данных дуплексного сканирования сонных 

артерий оказались несколько неожиданными. Вопреки представлению о высокой 

частоте увеличения ТКИМ, сопутствующего хронической АГ, у пациенток этой 

группы патологические изменения в сонных артериях встречались редко, как и 

у женщин с гестационной АГ, исходно не страдавших повышением АД. По-

видимому, отсутствие существенных изменений характеристик периферических 

сосудов у женщин с хронической АГ, в отличие от обычной популяции пациентов 

с гипертонической болезнью, объясняется молодым возрастом обследованных, 
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у которых выраженный пролиферативный процесс в сонных артериях в принципе 

наблюдается достаточно редко. 

С другой стороны, высокая частота обнаруживаемых изменений у женщин 

с гестационной АГ может указывать на раннюю дезадаптацию сосудистой регу-

ляции, характеризующуюся тенденцией к повышению жесткости сосудистой 

стенки, носящему, по-видимому, функциональный характер, что отмечалось и 

другими авторами [207]. В нашем исследовании цистатин С в крови был пред-

ставлен как ранний и перспективный маркер нарушения функции почек. Очевид-

но, наибольший интерес представляют показатели его на ранних сроках беремен-

ности с точки зрения возможности их использования для прогнозирования после-

дующих осложнений. 

Концентрация цистатина С в группе пациенток с гестационной АГ была зна-

чимо выше уже в I триместре беременности, т.е. еще до возникновения у них при-

знаков, характеризующих снижение СКФ. В III триместре наблюдалось дальней-

шее повышение уровня цистатина С, свидетельствующее о нарушении компенса-

ции фильтрационной функции почек, причем в группе пациенток с гестационной 

АГ разброс значений этого показателя был особенно велик, а средние значения су-

щественно выше, чем у пациенток с хронической АГ. Было проведено сравнение 

показателей функции почек в подгруппах, где уровень цистатина был ниже и выше 

порогового значения. Обнаружено, что уровень цистатина С в I триместре был свя-

зан с уровнем креатинина и показателем СКФ во II триместре. Как и ожидалось, 

более высоким концентрациям цистатина соответствовали худшие показатели клу-

бочковой фильтрации, хотя средние значения и не выходили за пределы диапазона 

нормы. При совместном анализе исследуемых групп было обнаружено, что показа-

тели АД, преимущественно САД и пульсового АД, в первой половине беременно-

сти имели значимые взаимосвязи со значениями концентрации цистатина С, на-

блюдавшимися в I триместре. При этом, однако, зависимость между концентраци-

ей цистатина С и уровнем АД имела обратный характер, то есть более высоким 

концентрациям цистатина С соответствовали меньшие цифры АД. Вопрос о взаи-

мосвязи между уровнем цистатина С и показателями АД в литературе практически 
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не рассматривался, а данные, обнаруженные в имеющихся статьях, носят противо-

речивый характер [110, 205]. При анализе уровня ММП в подгруппах пациенток, 

различающихся по результатам оценки качественных параметров дуплексного ска-

нирования сонных артерий, также показано, что уровень ММП-1 существенно по-

вышен в I триместре беременности у женщин с увеличением ТКИМ сонных арте-

рий и с повышенными значениями индекса резистентности. Аналогично повыше-

ние индекса резистентности ассоциировалось и с более высокими средними значе-

ниями ММП-9. Полученные данные подтверждают важность ММП-2 и ММП-9 

в качестве маркеров артериальной дисфункции.  

В нашем исследовании не было получено различий между группами бере-

менных с АГ и симптомами преэклампсии и без них по уровню офисного САД, 

ДАД и среднего АД в различные сроки беременности, хотя имеются данные 

о том, что эти гемодинамические параметры могут играть определенную роль 

в предсказании риска возникновения преэклампсии. Так, по данным 34 исследо-

ваний зарубежных авторов, в которые было включено 60 599 женщин, них 3341 – 

с преэклампсией, было установлено, что определение офисного САД, ДАД и осо-

бенно среднего АД в первом и втором триместрах имеет предсказательное значе-

ние для развития преэклампсии даже у беременных с низким риском ее появления 

[84]. Современные данные указывают на то, что улучшение мониторинга бере-

менных с риском развития преэклампсии и оптимизация антигипертензивного ле-

чения хронической АГ и АГ привели к снижению предсказательной точности 

в отношении риска возникновения преэклампсии даже офисного среднего АД 

[191]. Исследователи для оценки прогноза раннего развития преэклампсии у бе-

ременных с АГ предлагают использовать комбинированный скрининг, включаю-

щий не только уровень среднего АД, но и факторы риска возникновения преэк-

лампсии матери. Аналогичные выводы были сделаны и в другом зарубежном ис-

следовании [151]. Некоторые авторы считают, что для определения риска возник-

новения преэклампсии имеет значение уровень офисного АД, измеренный только 

в третьем триместре [188]. Важнейшая роль СМАД для диагностики АГ, в том 

числе у беременных, не вызывает сомнений и подтверждена в новых рекоменда-
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циях [8]. СМАД при беременности применяется более 20 лет, а его показатели яв-

ляются лучшими предикторами преэклампсии и замедления внутриутробного 

развития плода, чем офисное АД [70, 94]. Однако большая вариабельность в раз-

ных исследованиях чувствительности и специфичности параметров СМАД не по-

зволяет рекомендовать этот метод для рутинной клинической практики. 

84,6% беременных с АГ и признаками преэклампсии по уровню ДАД были 

отнесены в нашем исследовании к категории больных «non-dipper». Высокая час-

тота отсутствия снижения АД в ночное время и, соответственно, низкий суточный 

индекс ДАД в это время у беременных с преэклампсией подтверждаются и в ряде 

других исследований [181]. Так, по данным зарубежных авторов, у 56% беремен-

ных женщин с хронической АГ по результатам СМАД не было отмечено сниже-

ния САД в ночное время, а у 43,75% – снижения ДАД [181]. Важно отметить, что 

50% беременных женщин с хронической АГ категории «non-dipper» получали 

длительно действующие антигипертензивные препараты и у них достигался кон-

троль среднесуточного АД. Следовательно, несмотря на контролируемое лечение 

хронической АГ, у беременных сохраняется высокий риск возникновения инсуль-

та и других сосудистых осложнений за счет отсутствия снижения АД в ночное 

время [68]. Одним из механизмов появления осложнений при преэклампсии 

и ночной гипертензии является, по мнению ряда исследователей, развитие и про-

грессирование эндотелиальной дисфункции [68]. Эндотелиальная дисфункция, 

в свою очередь, на фоне преэклампсии, как предполагается, может быть тригге-

ром увеличения жесткости артериальной стенки, независимо от формы АГ при 

беременности [44].  

Хорошо известно, что высокая вариабельность АД в течение суток у больных 

АГ является фактором риска возникновения сердечно-сосудистых катастроф. В по-

следние годы вариабельность АД и ЧСС изучается в сравнении у беременных с АГ 

в плане определения риска развития преэклампсии. По нашим данным, у беремен-

ных с гипертензивным синдромом и преэклампсией вариабельность САД и ДАД в 

ночное время значительно выше, чем у женщин без симптомов преэклампсии, за 

счет более выраженного максимального подъема АД в утренние часы. По данным 
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ряда исследователей, вариабельность как АД, так и ЧСС достоверно отличается с 

увеличением значений у беременных с нормальным АД, с АГ и преэклампсией 

[192, 200]. Некоторые авторы подтверждают мнение о том, что, независимо от ме-

тода оценки вариабельности АД и ЧСС, данные параметры могут улучшать стра-

тификацию риска осложнений у беременных женщин с АГ и преэклампсией [200].  

Значение высокого пульсового АД для риска появления преэклампсии было 

доказано в большом проспективном исследовании, в которое было включено 

576 беременных женщин [193]. Наши результаты подтвердили, что не только 

офисное, но и среднесуточное ПД в сроке 30 недель ассоциировано с риском раз-

вития преэклампсии у беременных с АГ. Риск появления неблагоприятных собы-

тий в ранние утренние часы, в том числе преэклампсии, обусловлен, по нашим 

данным, и более выраженным максимальным подъемом САД и ДАД утром у бе-

ременных с гипертензивным синдромом и преэклампсией. Предполагается, что 

значительный подъем АД в утренние часы у беременных женщин с АГ и преэк-

лампсией обусловлен модуляцией вегетативной нервной системы в течение суток, 

характеризующейся активацией симпатического звена в ночное время и утренние 

часы, как показано в работе некоторых авторов [159].  

В отечественных работах отмечается, что особое прогностическое значение 

для беременных женщин с АГ и особенно с преэклампсией, наряду с высокой ва-

риабельностью АД, отсутствием снижения АД в ночное время и большим ПД, 

имеет и центральное систолическое давление в аорте [44].  

При беременности и АГ значительные изменения происходят в деятельно-

сти сердечно-сосудистой системы.  

Преэклампсия вносит негативный вклад в ремоделирование не только ле-

вых, но и правых отделов сердца [85, 86]. По нашим данным, рутинное эхокар-

диографическое исследование, выполненное как в первом, так и третьем тримест-

рах беременности, не позволило выявить каких-либо достоверных различий меж-

ду группами беременных с АГ в зависимости от наличия преэклампсии. Но сте-

пень выраженности диастолической дисфункции, определенная по ТМТК, корре-

лировала с риском развития преэклампсии. Аналогичная взаимосвязь была найде-
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на и в ряде других исследований. Так, в ходе проспективного исследования было 

установлено, что при развитии преэклампсии незначительная диастолическая 

дисфункция ЛЖ регистрируется у 30%, сегментарные нарушения миокардиаль-

ной релаксации – у 70% женщин [154], причем в дальнейшем диастолические рас-

стройства ассоциируются с риском появления осложнений. По другим данным, 

примерно у половины женщин с преэклампсией обнаруживается от незначитель-

ной до умеренной изолированная диастолическая дисфункция ЛЖ с сохраненной 

ФВ ЛЖ и у 20% беременных бивентрикулярная систолическая дисфункция и тя-

желая ГЛЖ [99]. Для раннего и более точного выявления диастолических рас-

стройств как маркера преэклампсии у беременных с гипертензивным синдромом 

исследователи рекомендуют использовать тканевую визуализацию диастоличе-

ских скоростей движения фиброзного кольца митрального клапана [98].  

В последние годы появляются сведения об увеличении частоты бессим-

птомной сердечной недостаточности у беременных, связанной с АГ, что может 

значительно ухудшать прогноз [143]. Поэтому многие авторы наряду с оценкой 

эхокардиографических параметров у беременных с АГ и преэклампсией для диф-

ференциальной диагностики ремоделирования сердца, связанного с гестацией на 

фоне повышенного АД, и скрытой сердечной недостаточности, рекомендуют оп-

ределять концентрацию натрийуретических пептидов, увеличение которых более 

выражено при недостаточности кровообращения [50, 108].  

Доказано, что максимальный риск развития терминальной стадии хронической 

болезни почек регистрируется у беременных женщин с АГ и развитием преэклам-

псии [202]. Главным диагностическим критерием преэклампсии, наряду с АГ, явля-

ется протеинурия. Тем не менее в последние годы было проведено несколько каче-

ственных исследований диагностической ценности протеинурии в суточной порции 

мочи, в которых было показано, что суточная экскреция белка с мочой, составляю-

щая 300 г/сут и более, увеличивает предсказательную точность диагноза преэклам-

псии на 44% и более информативна, чем уровень сывороточного креатина и пече-

ночных ферментов [82, 198]. Более того, диагностическое значение протеинурии для 

преэклампсии может зависеть и от этнической принадлежности.  
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Определение СКФ у беременных женщин является острым дискуссионным 

вопросом. С одной стороны, точная оценка СКФ у больных с преэклампсией в со-

четании с определением экскреции белка с мочой в течение суток может иметь 

важные последствия для проведения лечебных и диагностических процедур, 

с другой стороны, использование известных формул для определения СКФ, таких 

как Кокрофта-Гаулта и MDRD, у беременных женщин, особенно в поздние сроки 

беременности, приводит к погрешностям в расчетах. В нашем исследовании при-

менялась формула CKD-EPI для расчета СКФ, в которой также учитывается этни-

ческая принадлежность больного, и было показано, что в третьем триместре у бе-

ременных женщин с АГ и преэклампсией фильтрационная функция почек значи-

тельно ниже, чем у женщин без признаков преэклампсии. Часть авторов предло-

жили свою формулу для определения СКФ у женщин с преэклампсией, в которой 

также учитывалась этническая принадлежность [61]. По мнению ученых, это даже 

более точная формула, чем формула CKD-EPI. 

В последние годы при выдвижении гипотезы почечных повреждений при 

преэклампсии внимание исследователей смещается от дисфункции эндотелия со-

судов клубочков к патобиологии подоцитов [194]. Экспериментальные работы 

продемонстрировали, что при высоком риске развития преэклампсии уже на ран-

них сроках беременности наблюдается дисбаланс соотношения катепсин/цистатин 

С [194]. В нашем исследовании было установлено, что уже в первом триместре бе-

ременности высокий уровень цистатина С в крови коррелировал с риском развития 

преэклампсии у беременных с гипертензивным синдромом. В одном зарубежном 

исследовании было показано, что уровень сывороточного цистатина С может быть 

достоверным показателем для оценки функции почек у женщин с тяжелой преэк-

лампсией как в дородовом, так и в послеродовом периодах [119]. При сравнении 

с другими биомаркерами, которые использовались для скрининга ранней оценки 

риска развития преэклампсии, уровень цистатина С имел высокую чувствитель-

ность и специфичность [194]. Поэтому в настоящее время планируются большие 

проспективные исследования, целью которых будет определение предсказательно-

го значения цистатина С для риска развития преэклампсии. 
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Мнения об изменении ТКИМ при беременности и преэклампсии противоре-

чивы. Ряд исследователей считают, что увеличение ТКИМ связано с хронической 

АГ и остается таковым у беременных с преэклампсией [156]. В нашем исследова-

нии также не было получено отличий ТКИМ между группой беременных с АГ 

и преэклампсией и женщинам без признаков преэклампсии. Другие авторы счи-

тают, что преэклампсия как с ранним, так и с поздним началом развития характе-

ризуется увеличением ТКИМ и ее диаметра, а также артериальной жесткости 

[186]. В исследовании некоторых авторов было аргументированно доказано, что 

для оценки структурного ремоделирования артериальной стенки, которое значи-

тельно более выражено при преэклампсии, следует проводить трехмерное ультра-

звуковое исследование с целью определения не столько ТКИМ, сколько более 

точных маркеров, таких как масса артериальной стенки сонной артерии в опреде-

ленном сегменте [207].  

В ряде работ было показано, что более простым и надежным методом опре-

деления проводящей и демпфирующей функций артериальной стенки является 

метод сфигмоплетизмографии, при проведении которого на ранних этапах гипер-

тензивного синдрома и у беременных с преэклампсией значительно меняются 

скоростные характеристики тока крови в различных сегментах артериального 

русла. В частности, увеличение индекса аугментации может быть ранним предик-

тором развития преэклампсии у беременных с АГ. Предполагается, что в основе 

функциональных и структурных изменений артериальной стенки при преэклам-

псии лежит эндотелиальная дисфункция.  

Непосредственное влияние на выраженность эндотелиальной дисфункции 

и артериальное ремоделирование оказывает дисбаланс эндогенного коллагеноли-

за, характеризующийся снижением концентрации и активности ММП и увеличе-

нием их ингибиторов, что приводит к увеличению отложения коллагена в меж-

клеточном матриксе, жесткости артерий и риску возникновения фиброза. В на-

шем исследовании было определено, что по мере увеличения срока беременности 

при гипертензивном синдроме концентрация ММП-2 и ММП-9 достоверно сни-

жалась, более выраженно при преэклампсии. Роль ММП-2 и ММП-9 в развитии 
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эндотелиальной дисфункции, а в дальнейшем и преэклампсии у беременных 

женщин с АГ была показана и в других обзорах и исследованиях [144, 165]. Более 

того, ММП-2 и ММП-9 могут быть использованы как ранние маркеры поврежде-

ния почек у женщин с преэклампсией, указывающие на то, что и в межклеточном 

матриксе клубочков дисбаланс коллагенолиза увеличивает риск возникновения 

гломерулосклероза [202]. Значение ММП было показано и в новой «белковой» 

теории развития преэклампсии, согласно которой ряд патологических белков 

(транстиретин, амилоид), которые были обнаружены в плаценте у женщин 

с преэклампсией, откладываются в тканях матери и плода, вызывая дегенератив-

ные изменения [120].  

Таким образом, несмотря на то что преэклампсия на протяжении десятиле-

тий признается частым и тяжелым осложнением беременности как для матери, 

так и для плода, как для краткосрочного, так и для долгосрочного прогнозов, по-

прежнему не хватает надежных ранних предикторов ее развития, а также точных 

критериев для оценки безопасности и эффективности методов ее лечения и пре-

дупреждения. 
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ВЫВОДЫ 

1. Течение гипертензивного синдрома при беременности зависит от его 

формы: хроническая АГ характеризуется повышением САД в 69% случаях в соче-

тании с более низкой среднесуточной и среднедневной его вариабельностью; гес-

тационная АГ отличается преимущественно более выраженными изменениями 

ДАД, характеризующимися его повышением в утренние часы и ночное время 

в сочетании с низкой его вариабельностью в течение суток.  

2. Поражение органов-мишеней у беременных с гипертензивным синдро-

мом представлено преимущественно на субклиническом уровне и имеет опреде-

ленные различия в зависимости от его формы: при хронической АГ более выра-

жено ремоделирование ЛЖ, которое характеризуется диастолической дисфункци-

ей ЛЖ без увеличения ИММЛЖ, при гестационной АГ более выражено снижение 

фильтрационной функции почек, проявляющееся увеличением концентрации 

цистатина С в крови уже в I триместре. 

3. Ранним маркером структурной перестройки как артериальной стенки, так 

и почек, характеризующимся повышенным коллагенообразованием, является 

снижение концентрации в крови ММП-9 и ММП-2 у беременных с хронической 

АГ и только ММП-9 у больных с гестационной АГ, что отражает процесс повы-

шенного коллагенообразования в органах. 

4. Показатели СМАД на 30-й неделе беременности, в отличие от показате-

лей офисного АД в различные сроки беременности, такие как максимальный 

подъем АД в утренние часы, среднесуточное ПД, ИВ САД в утреннее время, ва-

риабельность АД в ночное время, продолжительность и выраженность ночной ги-

пертензии, являются дополнительными факторами риска развития преэклампсии 

у беременных с гипертензивным синдромом. 

5. Независимо от формы АГ при беременности, наличие и тяжесть диасто-

лической дисфункции ЛЖ увеличивают шанс развития преэклампсии от 17 

до 19%, нарастание концентрации цистатина С в крови в I триместре увеличивает 

шанс развития преэклампсии более чем в 6 раз, в III триместре – более чем  

в 12 раз, снижение концентрации ММП-2 и ММП-9 в I триместре свидетельствует 

об увеличении шанса развития преэклампсии в 3 раза. 



105 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. В целях ранней диагностики прогностически неблагоприятных показате-

лей АГ, таких как ночная гипертензия, утренний подъем и низкая вариабельность 

АД в течение суток, которые увеличивают риск развития сердечно-сосудистых 

осложнений и преэклампсии, беременным с гипертензивным синдромом реко-

мендуется проведение СМАД в 30 недель беременности. Показатели офисного 

АД на протяжении всей беременности у женщин с АГ (кроме родов) не связаны 

с риском развития преэклампсии. 

2. Для оценки состояния органов-мишеней на ранних этапах беременности 

с целью их своевременной коррекции и определения риска развития сердечно-

сосудистых и акушерско-гинекологических осложнений при наличии их патоло-

гической перестройки беременным с гипертензивным синдромом рекомендуется 

проведение эхокардиографии в сроке 24-26 недель, определение концентрации 

цистатина С, ММП-9 и ММП-2 в крови уже в I триместре беременности. 

3. С целью предупреждения развития преэклампсии и коррекции наруше-

ний функции почек увеличение концентрации цистатина С в крови более 

1000 нг/мл как в I, так и в III триместрах беременности, независимо от формы АГ, 

следует расценивать как угрозу развития преэклампсии/эклампсии и предпринять 

соответствующие профилактические мероприятия.  

4. С целью предупреждения развития преэклампсии и коррекции наруше-

ний функций артериальной стенки и почек снижение ММП-9 в крови менее 

10 мг/л в группе больных с хронической АГ и снижение ММП-2 менее 4 мг/л 

в группе больных с гестационной АГ в I триметре беременности следует расцени-

вать как угрозу развития преэклампсии/эклампсии и предпринять соответствую-

щие профилактические мероприятия. 
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