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Резюме
В настоящее время одной из наиболее эффективных стратегий профилактики признана стратегия 

высокого риска. В рамках такой стратегии первичная профилактика сердечно-сосудистых заболеваний 
направлена на оценку риска с последующим выбором стратегии превентивных мер и лечения. Суще-
ствующие алгоритмы оценки с помощью традиционных факторов риска приводят к формированию 
многочисленной группы лиц промежуточного риска, которая может включать в себя долю лиц высокого 
риска, требующих более агрессивной терапевтической тактики. Одним из важнейших дополнитель-
ных методов обследования, помогающих в стратификации риска, является оценка субклинического 
поражения артерий, который также принято называть визуализирующими биомаркерами риска. Об-
суждаемые в обзоре методы диагностики органных поражений имеют свои достоинства и недостатки, 
разную доказательную базу и экономическую эффективность, что приводит к отсутствию единых 
алгоритмов и рекомендаций. Наличие большого количества обсуждаемых маркеров обусловлено, с 
одной стороны, востребованностью разработки критериев для активной первичной профилактики, с 
другой стороны — необходимостью учета экономических затрат при скрининге на уровне популяции. 
Продолжается поиск визуализирующих биомаркеров, которые, с учетом оптимального соотношения 
чувствительности, специфичности и стоимости, смогут быть использованы для скрининга на попу-
ляционном уровне.

Ключевые слова: субклиническое поражение артерий, артериосклероз, стратификация риска, мар-
керы сердечно-сосудистого риска.
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Abstract 
High risk strategy at present is one of the most effective strategies of prevention. Primary prevention of 

CVD (coronary vascular disease) consists of evaluation of risk and following choice of preventive measures and 
treatment of individuals. Current risk scores by using traditional risk factors, such as SCORE etc., lead to forming 
of numerous groups of intermediate risk patients which contains underestimated high risk patients, who need 
more aggressive therapeutic measures. Subclinical organ damage detection which is also called visualized risk 
biomarkers is one of the most important additional methods of examination for risk stratifi cation. Every discussed 
method of organ damage detection has his own advantages and disadvantages, different base of evidence and 
economic effectiveness, which leads to absence of universal guidelines. Existence of great number of markers 
is determined by some reasons: fi rst and foremost, by necessity of development of effective primary prevention 
criteria; secondly, by necessity of economic expenses accounting on population screening level. Searching of 
new visualized biomarkers is continued, which would be used on a population level according to an optimal 
balance of its cost, sensitivity and specifi city.

Key words: subclinical organ damage, CVD risk stratifi cation, arteriosclerosis, CVD risk markers. 
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Еще в XVII веке знаменитый английский врач 
Томас Синдегам (1624–1689) написал: «Человек стар 
настолько, насколько стары его артерии» (A man is as 
old as his arteries). В последние годы это приобрело 
особую актуальность. С одной стороны, внимание 
мирового здравохранения привлечено к проблеме 
старения населения и поиска возможностей «healthy 
aging» (здорового старения) [1]; с другой стороны, 
констатируется факт, что сердечно-сосудистые за-
болевания «помолодели»: у некоторых пациентов 
процессы старения ускорены, что приводит к пре-
ждевременным сердечно-сосудистым осложнениям, 
включая ишемическую болезнь сердца, инфаркт 
миокарда, инсульт и сосудистую деменцию [2]. Со-
гласно популярной в настоящее время концепции 
синдрома EVA (early vascular aging — раннего старе-
ния сосудов), в сосудах, помимо преждевременных 
физиологических процессов старения с потерей эла-
стина и коллагена, снижением эластичности, могут 
развиваться патологические процессы, связанные 
с атеросклерозом и артериосклерозом [3]. Более 
того, старение начинается еще внутриутробно, 
жизнь и старение не существуют друг без друга, 
и механизмы преждевременного старения могут 
быть также запущены во время внутриутробного 
периода развития индивидуума вследствие наруше-
ния питания, стрессовых ситуаций в жизни матери 
[4]. Вопросы оценки состояния сосудов, общего 
сердечно-сосудистого риска важны как на уровне 
отдельного индивидуума, так и на уровне популя-
ции, помогая разработать стратегии как для предот-
вращения преждевременных сердечно-сосудистых 
катастроф, так и для улучшения качества жизни с 
увеличением ее продолжительности. Как оценить 
этот риск? Какими возможностями мы располагаем 
в современной медицине?

Существующие и используемые в настоящее 
время шкалы оценки суммарного сердечно-
сосудистого (СС) риска (PROCAM, Фрамингемская 
шкала, SCORE) объединяет общий принцип — 
оценка риска фатального и/или нефатального 
осложнения ИБС в течение определенного периода 
времени (8 лет по PROCAM или 10 лет (SCORE, 
Фрамингеймская шкала)) с последующим разде-
лением пациентов по группам низкого, промежу-
точного и высокого риска для осуществления пре-
вентивных мер различной степени агрессивности 
[5–7]. Каждая из разрабатываемых шкал имеет свои 
преимущества и недостатки: так, использование 
американской Фрамингеймской шкалы в европей-
ской популяции привело к завышению абсолютного 
риска коронарной смерти на 47 %, а суммарного 
показателя фатальных и нефатальных коронарных 
событий — на 57 % [8]; шкала PROCAM основана 
на исследовании, проведенном в немецкой попу-
ляции, в связи с чем дискутабельна генерализация 
результатов на остальные популяции.

Одним из маргинальных подходов к проблеме 
оценки риска является предложение исследователей 
использовать только возраст для скрининга паци-
ентов с повышенным риском вместо применения 
шкал, что позволит, по мнению авторов, упростить 
процедуру оценки риска с сохранением точности 
скрининга и улучшить экономическую эффектив-
ность. Однако это исследование было неоднократно 
подвергнуто критике [9]. 

На сегодняшний день известно, что моди-
фикация факторов риска (ФР) приносит прежде 
всего пользу лицам с высоким исходным сердечно-
сосудистым риском, которые вследствие этого на-
ходятся в зоне повышенного внимания врачей. Тем 
не менее на популяционном уровне большинство 
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случаев сердечно-сосудистой смерти приходится на 
группы с низким и невысоким сердечно-сосудистым 
риском, так как они гораздо более многочисленны 
(парадокс Роуза) [10], а также в силу того, что су-
ществующие алгоритмы оценки СС риска, вклю-
чающие в себя лишь традиционные факторы риска, 
приводят к формированию многочисленной группы 
лиц промежуточного риска, которая включает в 
себя недооцененных пациентов высокого риска, 
требующих более агрессивной терапевтической 
тактики. Так, несмотря на ценность традиционных 
факторов риска, примерно половина пациентов с 
ишемической болезнью сердца имеет один или не 
имеет ни одного фактора риска [11]. 

В связи с этим в последние годы проводится 
поиск новых дополнительных факторов СС риска, 
которые помогли бы более точно стратифицировать 
пациентов по группам риска для определения так-
тики лечения. Сотни различных биомаркеров были 
предложены в качестве возможных кандидатов стра-
тификации CCЗ, данные об исследованиях в этой 
области были систематизированы [12]. Несколько 
лет назад была предложена концепция разделения 
биомаркеров на генетические, циркулирующие 
и визуализирующие биомаркеры, которые могут 
иметь различную значимость на разных этапах 
заболевания [13]. Хорошо известно, что клиниче-
ским проявлениям CCЗ предшествует длительный 
доклинический период: например, субклинический 
атеросклероз появляется за десятки лет до развития 
инфаркта миокарда. Генетические маркеры могут 
отражать восприимчивость, но эта информация — 
статичная и не позволяет предсказать развитие 
субклинических изменений сосудов. Визуализи-
рующие маркеры позволяют определить субклини-
ческое поражение, но неизвестно, насколько рано; 
циркулирующие маркеры могут быть информатив-
ны раньше или позже (на разных этапах), потому 

что некоторые в патофизиологических механизмах 
предшествуют болезни, другие запускаются уже при 
наличии субклинического этапа CCЗ (Рис. 1).

Существующие циркулирующие биомаркеры 
ведут к скромному улучшению прогнозирова-
ния риска, поэтому в качестве альтернативы 
всё большее внимание уделяется визуализации 
субклинического поражения органов-мишеней: 
гипертрофия миокарда левого желудочка, утол-
щение интимы-медии и сосудистая жесткость. 
Циркулирующие биомаркеры имеют значимую 
вариабельность при однократных измерениях, а 
органы-мишени отражают накопительное влияние 
факторов риска за длительный период [14].

Методы неинвазивной визуализации состояния 
артерий на доклиническом этапе имеют свои до-
стоинства и недостатки, разную доказательную базу 
и экономическую эффективность, что приводит к 
отсутствию единых алгоритмов и рекомендаций 
на популяционном уровне [15–18]. Проводится по-
иск биомаркеров, которые, с учетом оптимального 
соотношения чувствительности, специфичности 
и стоимости, смогут войти в схему скрининга на 
популяционном уровне. Однако несмотря на вы-
сокий интерес и актуальность данной проблемы, 
относительно молодой возраст самого понятия 
«субклинический артерио-/атеросклероз» и появ-
ление новых методов его диагностики обуславли-
вают недостаточное количество исследований по 
изучению возможных способов оценки риска и их 
сравнительному анализу. 

К методикам, позволяющим диагностировать 
атеросклероз, относят ультразвуковую допплеро-
графию (УЗДГ) сонных артерий с оценкой толщи-
ны комплекса «интима-медиа» (КИМ) и наличия 
атеросклеротических бляшек (АСБ), определение 
лодыжечно-плечевого индекса — ЛПИ, оценка 
кальциноза коронарных артерий; показатели же ско-

Рисунок 1. Роль циркулирующих, генетических и визуализирующих маркеров 
в оценке сердечно-сосудистого риска (адаптировано из Wang T.J. Assessing the role of circulating, genetic, 

and imaging biomarkers in cardiovascular risk prediction // Circulation. — 2011. — Vol. 123. — P. 551–565 [13])
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рости распространения пульсовой волны (СРПВ) 
и сердечно-лодыжечного сосудистого индекса 
(CAVI — Cardio-Ankle Vascular Index) рассматри-
ваются в рамках диагностики артериосклероза. И в 
данном вопросе необходимо учитывать отличие 
механизмов развития артериосклероза, под которым 
подразумеваются первичные дегенеративные изме-
ненения в медиальном слое артерий, от атероскле-
роза, при котором нарушение липидного обмена и 
хроническое аутоиммунное воспаление приводит 
к эндоваскулярному процессу [18–19].

I. Артериосклероз 
Процесс структурно-функциональных изме-

нений сосудистой стенки в рамках артериоскле-
роза взаимосвязан с нарушением демпфирующей 
функции, являющейся одной из основных в работе 
артериальной системы. Наряду с проводящей функ-
цией, заключающейся в доставке крови от сердца к 
периферическим сосудам, одной из основных задач 
артериальной системы является демпфирование 
колебаний АД, возникающих вследствие изменений 
желудочкового выброса в различные фазы сердеч-
ного цикла. Осуществление данной задачи возмож-
но за счет упруго-эластических свойств артерий, 
которые достигаются определенным соотношением 
двух белков: эластина и коллагена. Дисбаланс в 
процессах синтеза и деградации молекул этих бел-
ков приводит к развитию артериосклероза за счет 
увеличения количества коллагена и уменьшения — 
эластина, что и приводит к повышению жесткости 
сосудистой стенки и неатероматозному ремодели-
рованию артерий — артериосклерозу [20]. 

Одним из методов исследования механических 
свойств артерий является измерение скорости рас-
пространения пульсовой волны с помощью метода 
аппланационной тонометрии. Пульсовая волна фор-
мируется из прямой и отраженной волн. В норме, 
если говорить о неизмененных артериях, отражен-
ная волна достигает восходящего отдела аорты в 
диастолу, улучшая таким образом кровоснабжение 
коронарных артерий и повышая диастолическое ар-
териальное давление (АД). В артериях с повышен-
ной жесткостью отраженная волна возвращается в 
систолу, повышая систолическое АД, потребность 
миокарда в кислороде, увеличивая постнагрузку 
левого желудочка (ЛЖ) и тем самым вызывая ги-
пертрофию ЛЖ, что в совокупности может приво-
дить к субэндокардиальной ишемии [21]. Именно 
данные патогенетические механизмы позволяют 
взглянуть на феномен сосудистой жесткости не 
только с точки зрения теоретического аспекта, но 
и прикладной значимости диагностики артерио-
склероза на ранних этапах с учетом того, что ряд 

крупных исследований показал прогностическую 
ценность сосудистой жесткости как предиктора СС 
заболеваемости и общей смертности [22–25]. 

Метод измерения СРПВ основан на графи-
ческом изображении механических колебаний 
артериальной стенки, возникающих при прохож-
дении прямой и отраженной пульсовых волн. При 
обсуждении того, какой участок артериальной 
системы нужно использовать для исследования, 
было принято решение использовать те отрезки 
сосудистого русла, которые в первую очередь от-
вечают за формирование патофизиологических 
процессов сосудистой жесткости, то есть аорту и 
ее главные ветви — аорто-каротидный и аорто-
феморальный сегменты. В настоящее время «золо-
тым стандартом» считается каротидно-феморальная 
СРПВ (кфСРПВ) (Expert consensus document on the 
measurement of aortic stiffness in daily practice using 
carotid-femoral pulse wave veloсity, 2012), при изме-
рении которой регистрируются пульсовые волны в 
области правой общей сонной и правой бедренной 
артерии с одновременной регистрацией ЭКГ и из-
мерением расстояния между точками. Согласно 
рекомендациям вычисление расстояния необходимо 
проводить по следующей формуле: (прямое рас-
стояние от сонной артерии до бедренной артерии 
в см) × 0,8, а нормальным значением считать пока-
затель кфСРПВ до 10 м/с [11]. Попытки внедрения 
в широкую практику измерения СРПВ на верхних 
конечностях (каротидно-плечевая СРПВ) и нижних 
конечностях (феморально-большеберцовая СРПВ) 
не были успешны вследстие отсутствия преиму-
ществ и недостаточной доказательной базы [25].

Повышение кфСРПВ более чем до 10 м/с 
позволяет диагностировать субклиническое по-
ражение органов-мишеней, которое имеет высо-
кую прогностическую ценность независимо от 
результатов стратификации по SCORE. Так, при 
наблюдении в течение 12,8 лет за 1968 пациентами 
без сердечно-сосудистых заболеваний, сахарного 
диабета и сопутствующей антигипертензивной, са-
хароснижающей, липидоснижающей терапии было 
продемонстрировано, что определение кфСРПВ 
имело большую прогностическую ценность при 
стратификации риска у пациентов с риском по 
SCORE менее 5 % по сравнению с ГЛЖ, наличием 
бляшек и микроальбуминурией [26].

По результатам 8-летнего наблюдения 2232 
пациентов в рамках Фрамингемского исследования 
в 2010 г. были опубликованы данные о том, что 
увеличение кфСРПВ ассоциировано с 48 % повы-
шением риска первого СС события с учетом всех 
возможных вмешивающихся факторов (возраста, 
пола, уровня холестерина, САД, курения, наличия 
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сахарного диабета) [27]. Так, добавление кфСРПВ 
в стандартную модель оценки риска улучшило 
предсказательную ценность на 0,7 % (P < 0,05). По 
данным мета-анализа, проведенного Vlachopoulos 
с соавт. в 2010 г. с включением 17 проспективных 
исследований (более 15 000 участников) повыше-
ние кфСРПВ на 1 м/с с поправкой на возраст, пол 
и факторы риска увеличивает СС заболеваемость, 
СС и общую смертность на 14 %, 15 % и 15 %, со-
ответственно. Было отмечено, что предсказательная 
способность кфСРПВ была выше у лиц с более 
высоким СС риском [28]. Таким образом ввиду не-
инвазивности и высокой 1-й воспроизводимости 
определение кфСРПВ рекомендуется в качестве 
диагностического инструмента при артериальной 
гипертензии, а также способа определения эффек-
тивности антигипертензивной терапии. Проблема-
тичной областью остается стоимость оборудования 
(в настоящее время используются «Sphygmocor» 
(AtCor, Австралия), «Complior» (Alam Medical, 
Франция), «Arteriograph» (Tensiomed, Венгрия)) и 
необходимость обучения персонала. 

Другим способом оценки сосудистой жесткости 
является определение плече-лодыжечной СРПВ 
(плСРПВ), которая по результатам ряда исследо-
ваний японских авторов является независимым 
прогностическим фактором СС заболеваемости и 
смертности у пожилых пациентов, а также у па-
циентов с ИБС [29–31]. По данным A. Yamashina и 
R. Imanishi с соавт., плСРПВ более точно оценивает 
сосудистую жесткость в сравнении с кфСРПВ, а так-
же значимо коррелирует с другими факторами СС 
риска и поражением органов-мишеней у пациентов 
с эссенциальной АГ [32–33]. 

 По мнению ряда авторов, к недостаткам мето-
дики определения «функциональной жесткости» — 
СРПВ (как кфСРПВ, так и плСРПВ) — можно отне-
сти зависимость результатов исследования от уров-
ня артериального давления на момент выполнения 
процедуры [32–34], поэтому особый интерес вызва-
ло открытие другого способа неинвазивной оценки 
сосудистой жесткости — сердечно-лодыжечного 
сосудистого индекса (cardio-ankle vascular index — 
CAVI), который позиционируется как показатель 
и «функциональной жесткости», и «органической 
жесткости», независимый от уровня артериального 
давления на момент выполнения исследования, 
что было подтверждено исследованием по оценке 
динамики показателей СРПВ и CAVI у пациентов 
на терапии метопрололом [35]. Shirai с соавт. было 
установлено снижение как уровня АД, так и ЧСС на 
терапии метопрололом с одновременным снижени-
ем показателей кфСРПВ, но не величины индекса 
CAVI, однако ограничением исследования является 

малая выборка пациентов (12 добровольцев). Кроме 
того, Национальным институтом Киото в Японии 
было проведено исследование 800 пациентов с 
ожирением, которым выполнялись как определение 
индекса СAVI, так и плСРПВ [36]. Анализ получен-
ных результатов показал достоверную корреляцию 
плСРПВ с уровнем систолического АД у этой ко-
горты пациентов в сравнении с общей популяцией, 
в то время как анализ результатов СAVI не проде-
монстрировал такой связи с систолическим АД. В то 
же время показатель СAVI был достоверно связан 
с факторами риска, являющимися компонентами 
метаболического синдрома. Однако в исследовании 
J. Higaki и T. Okura, где индекс СAVI рассматривался 
как индикатор поражения органов-мишеней у па-
циентов с ГБ, результаты регрессионного анализа 
показали, что факторами, ассоциированными с 
индексом СAVI, являются возраст, систолическое 
артериальное давление, пульсовое давление и уро-
вень гликированного гемоглобина НbА1с; не было 
получено достоверных корреляций между CAVI 
и диастолическим уровнем АД, уровнем общего 
холестерина, триглицеридов, креатинина [37]. 

Методика измерения индекса CAVI основана на 
параметрической теории с применением уравнения 
Брамвелла-Хилла. Еще в 80-х гг. ХХ века Hayashi 
с соавт. предложил новый индекс жесткости «β», 
рассчитываемый путем линеаризации логариф-
мического уравнения на основе отношения между 
внутренним давлением в артериях и изменением в 
диаметре сосудов [38]. Показатель СAVI можно рас-
сматривать как сердечно-лодыжечную скорость рас-
пространения пульсовой волны (слСРПВ), которая 
рассчитывается путем деления расстояния между 
отверстием аортального клапана и лодыжечной ар-
терией на разницу времени прохождения импульса 
от плечевой до лодыжечной артерии и от II тона 
сердца до бифуркации плечевой артерии [35]. СAVI 
определяется на аппарате «VaSera-1500» (Fukuda, 
Japan). Описанные способы определения скорости 
распространения пульсовой волны представлены 
схематично на Рис. 2.

Ряд авторов акцентирует внимание на том, 
что CAVI изменяется не только в ответ на крат-
ковременные изменения в сердечно-сосудистом 
русле, но и отражает долговременное состояние 
гладко-мышечных клеток в большей степени, чем 
изменения артериального давления [40]. Индекс 
CAVI (он же слСРПВ) количественно отражает 
степень артериосклероза. Так, Dr. T. Shoda с соавт. 
были определены нормативы, согласно которым за 
норму принимается величина индекса CAVI < 8,0. 
Пограничной считается зона между 8,0 и 9,0. На 
вероятное наличие артериосклероза указывает 
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показатель > 9,0 [41]. Говоря о нормативах, не-
обходимо отметить значимое влияние этнических 
антропометрических особенностей на показатель 
CAVI [42–43], что демонстрирует очевидную 
необходимость проведения крупных эпидемио-
логических исследований среди представителей 
и европеоидной расы, а не только азиатской.

Аппарат «VaSera» также позволяет рассчиты-
вать кфСРПВ с помощью специальных аморфных 
датчиков, которые устанавливаются в проекции 
сонной и бедренной артерий (расстояние между 
точками рассчитывается аппаратом автоматически 
в зависимости от введенного показателя роста). Во-
прос о референсных значениях для данной кфСРПВ 
остается дискуссионным: производители аппарата 
«VaSera» предлагают за норму принимать скорость 
менее 10 м/с, как для кфСРПВ, определенной на 
аппарате «Sphygmocor»; однако рассчет расстояния 
проводится по другой формуле.

В последние годы стали появляться данные о 
прогностической значимости CAVI в отношении 
СС событий [44], однако результаты ряда крупных 
проспективных исследований в литературе пока 
отсутствуют.

В рамках крупного эпидемиологического ис-
следования в Японии в исследовании Suzuki с соавт. 
было обследовано более 32 тыс. человек, после чего 
были исключены лица с артериальной гипертензи-
ей, дислипидемией, сахарным диабетом. Анализ 
результатов практически здоровых людей показал 
линейное увеличение индекса CAVI с возрастом 

независимо от пола (приблизительно на 0,5 каждые 
10 лет). У мужчин индекс CAVI оказался достовер-
но выше, чем у женщин: приблизительно на 0,2 в 
различных возрастных группах [45]. Напротив, в 
отношении кфСРПВ по данным Фрамингемского 
исследования на выборке более 2 000 человек не 
было получено ассоциации с возрастом и полом 
[46]. 

С учетом того, что CAVI возможно рассчиты-
вать с учетом пола и возраста, была разработана 
концепция васкулярного возраста, который является 
суммацией непосредственно физиологического 
возраста и возраста, обусловленного патологи-
ческим процессом (артерио- и атеросклерозом). 
В упомянутом выше исследовании Suzuki с соавт., 
обследовав 32 627 человек, доказал, что у пациентов 
с факторами риска, такими как АГ, СД, гиперхоле-
стеринемия, гипертрофия ЛЖ, хроническая болезнь 
почек и гиперурикемия, показатели CAVI выше, чем 
у лиц, сопоставимых по возрасту (после 40 лет), 
но не имеющих факторов риска [45]. По мнению 
ряда авторов (Kubota с соавт.) [47] целесообразным 
представляется определение сосудистого возрас-
та в рамках популяционного скрининга, что даст 
возможность для внедрения превентивных мер и 
оценки их эффективности. Например, одним из 
обсуждаемых вопросов является оценка вклада кор-
рекции образа жизни на доклиническом этапе тече-
ния СС заболевания, в так называемое «pre-sickness 
time» — период времени до клинической манифе-
стации заболевания. Так, Японским Обществом по 

Рисунок 2. Способы определения скорости определения пульсовой волны 
(адаптировано из M. Takata, A. Shimakura. Principle role of the Cardio-Ankle Vascular Index 

in the assessment of Vascular Function // From bench to bedside: CAVI 
as a novel indicator of vascular function. — 2009. — P. 2–15. [39])
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Артериальной Гипертензии CAVI рекомендован с 
2009 г. как тест для определения функционального 
состояния сосудов у пациентов с АГ [48]. 

Другим подходом к сосудистому возрасту яв-
ляется идея, что сосудистая жесткость как маркер 
старения сосудов отражает кумулятивный эффект 
воздействия негативных факторов риска в течение 
всей жизни (Рис. 3).

Отрицательное влияние факторов риска, таких 
как курение, артериальная гипертензия, гиперхо-
лестеринемия и гипергликемия, может варьировать 
в течение жизни и при однократном измерении 
не отражать истинного воздействия на сердечно-
сосудистую систему, а сосудистая жесткость в 
этом случае является показателем накопительного 
действия этих факторов. Таким образом, оценка 
сосудистого возраста посредством оценки СРПВ 
позволяет учесть воздействие даже неидентифи-
цированных факторов риска и точнее провести 
стратификацию риска [14]. 

Стоит отметить появление нового термина и 
способа оценки сосудистой жесткости на микро-
васкулярном уровне — ретинальной скорости пуль-
совой волны. Ранее гипертензивная ретинопатия 
считалась маркером и/или предиктором поражения 
сосудов и сердечно-сосудистой смертности [49]. 
Однако позднее низкая чувствительность измене-
ний на глазном дне при артериальной гипертензии 
(низкая положительная предсказательная способ-
ность) и отсутствие гипертонической ангиопатии 
более чем у половины пациентов с АГ (низкая 
отрицательная предсказательная способность) 
привели к выводу, что прямое офтальмологическое 

исследование глазного дна не является надежным 
исследованием при 1 и 2 стадии изменений глазного 
дна по классификации Keith-Wagner-Barker [50]. 
Введение нового метода исследования повреждения 
и ремоделирования мелких сосудов глазного дна — 
оценка отношения толщины стенки к диаметру 
просвета с помощью допплеровской флуометрии и 
перфузионных изображений для непрямой оценки 
микроваскулярной жесткости — позволяет оценить 
ранние сосудистые изменения кровобращения 
сетчатки даже до верификации стабильной арте-
риальной гипертензии [51]. Так, в исследовании 65 
пациентов с нормальным и умеренно повышенным 
АД без альбуминурии ретинальная СРПВ значимо 
ассоциировалась с уровнем АД и различалась у 
пациентов с оптимальным, высоким нормальным 
АД и мягкой АГ даже до наступления микроаль-
буминурии [52].

II. Атеросклероз.
В клинической и научной практике для оценки 

степени атеросклероза сосудов используется ком-
пьютерная томография (КТ) (электронно-лучевая, 
мультиспиральная) с количественной оценкой сте-
пени кальциноза коронарных артерий, выражаемой 
в единицах коронарного кальциевого индекса, а 
также определение ТКИМ СА и выявление АБ СА 
с помощью УЗДГ, ЛПИ. В рамках многочисленных 
исследований была продемонстрирована высокая 
корреляция между коронарным кальцинозом и сте-
пенью атеросклеротического поражения артерий, 
однако основными ограничениями этого метода 
являются высокая стоимость исследования, фактор 

Рисунок 3. Сосудистая жесткость как маркер накопительного действия неблагоприятных факторов риска 
(адаптировано из Nilsson P., Boutouyrie P., Laurent S. Vascular aging: a tale of EVA and ADAM 

in cardiovascular risk assessment and prevention // Hypertension. — 2009. — Vol. 54, № 3. — P. 10. [14])
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ионизирующего излучения, невозможность выявить 
некальцифицированные нестабильные «уязвимые» 
АБ [53]. Стоит отметить, что радиационная на-
грузка минимальна: однократное сканирование 
для определения коронарного кальциноза соот-
ветствует средней нагрузке за год. Однако в связи 
с накопительным эффектом побочного действия 
радиационного излучения попытки широкого вне-
дрения индекса кальциноза коронарных артерий для 
скринирования больших популяций могут встре-
тить сопротивление несмотря на видимую пользу 
для сердечно-сосудистой профилактики [54]. 

Преимуществами УЗДГ сонных артерий с 
оценкой толщины КИМ и факта наличия АСБ яв-
ляется его неинвазивность (несмотря на оценку не 
только просвета сосуда, но и состояния его стенки), 
количественный анализ, позволяющий оценивать 
ситуацию в динамике, например, на фоне коррек-
ции терапии, а также хорошая воспроизводимость 
[55]. Однако если говорить о скрининге на по-
пуляционном уровне, проблематичным остается 
внедрение методики с точки зрения экономической 
эффективности с учетом необходимости обученного 
специалиста, в то время как для выполнения CAVI 
и ЛПИ на аппарате «VaSera» достаточно навыков 
среднего медицинского персонала. 

На сегодняшний день доказано, что толщина 
КИМ является важнейшим фактором ССР, оценка 
которого повышает предсказательную ценность 
оценки абсолютного риска ССЗ [56–57]. По дан-
ным Cardiovascular Health Study, утолщение КИМ 
ассоциировано с более высоким риском ИБС и ИМ 
[58]. В Роттердамском исследовании была выявлена 
корреляция между толщиной КИМ сонных артерий 
и поражением других артерий, что позволило го-
ворить о толщине КИМ как о предикторе высокого 
ССР [59].

По данным A. Kitamura с соавт. имеется прямая 
корреляция между толщиной КИМ и возрастом, 
гипертензией, сахарным диабетом и мужским по-
лом. Однако данных за влияние липидного спектра 
и курения на толщину КИМ в этом же исследовании 
получено не было [60].

В связи с многообразием исследований, пока-
зывающих высокую прогностическую значимость 
как толщины КИМ, так и факта наличия АСБ, не-
однократно поднимался вопрос о том, какой из по-
казателей обладает наибольшей предсказательной 
ценностью в оценке ССР. Данные мета-анализа 
11 популяционных исследований (более 54 000 
человек) показали большую точность АСБ в пред-
сказании развития ИБС, чем показатель толщины 
КИМ [61]. Напротив, в популяционном исследова-
нии 3580 лиц, не имеющих СД и ССЗ, M. Kavоusi 

в 2013 г. продемонстрировала дополнительную 
прогностическую значимость толщины КИМ в со-
вокупности с традиционными факторами риска (по 
Фрамингемской шкале) у женщин 55–75 лет, что 
позволило реклассифицировать субъектов женского 
пола из группы низкого риска в группу высокого 
риска; у мужчин достоверных различий получено 
не было [62]. 

Факторами, затрудняющими интерпретацию 
КИМ как маркера субклинического атеросклероза, 
становятся: возраст (у здоровых лиц ежегодный 
прирост средней величины ТКИМ составляет 0,010 
мм для мужчин и женщин в общей сонной артерии, 
0,010 мм для женщин и 0,014 мм для мужчин во 
внутренней сонной артерии [63], что является нор-
мальным процессом и наблюдается и в отсутствие 
атеросклероза); артериальная гипертензия (наблю-
дается увеличение КИМ под влиянием нагрузки 
высоким давлением, не связанное с атеросклерозом 
[64]); cостояния, сопровождающиеся хроническим 
воспалением (ревматические заболевания, СД, 
хронические обструктивные заболевания легких 
и пр. являются маркерами повышенного ССР и 
самостоятельно способствуют прогрессированию 
атеросклероза [65]).

Учитывая значительные расхождения цифр рас-
пространенности субклинического атеросклероза и 
диапазонов нормы в популяции, полученные разны-
ми авторами, совершенно очевидна необходимость 
проведения дальнейших исследований для оценки 
диапазонов норм КИМ в разных возрастных и эт-
нических группах.

В настоящее время определение ТИМ сонных 
артерий является одним из самых популярных 
показателей в сердечно-сосудистых эпидемиоло-
гических исследованиях и приобретает популяр-
ность как суррогатная конечная точка в рандоми-
зированных исследованиях новых лекарственных 
препаратов [66]. Несмотря на то, что клинические 
исследования поддерживают идею использования 
ТИМ для популяционного скрининга, стоит отме-
тить, что в большинстве исследований использова-
лись тестовые центры и централизованные центры 
для оценки полученных результатов. Остается не-
понятным, как стандартизировать аппаратуру для 
оценки ТИМ между лабораториями для широкого 
скрининга, особенно при условии, что разница ТИМ 
в миллиметр разделяет группы пациентов с низким 
и высоким риском.

Другим показателем субклинического пораже-
ния артерий является ЛПИ, который рассчитывается 
с обеих сторон как отношение систолического ар-
териального давления (САД) на ноге (в области ло-
дыжки) к САД на плечевой артерии. Особенностью 
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данной методики является простота выполнения, 
особенно с помощью автоматизированных систем 
(«VaSera», «Smartdop» и др.) Известно, что ЛПИ 
является маркером атеросклеротического процесса, 
однако на сегодняшний день доказано, что ЛПИ 
позволяет не только диагностировать перифери-
ческие заболевания артерий, но также является 
индикатором генерализованного атеросклероза, т.к. 
доказана связь сниженных показателей ЛПИ и риска 
развития ИБС, а также других ССЗ [67]. Согласно 
диагностическим критериям периферических за-
болеваний артерий по данным AHA/ACC 2005 года, 
за норму принимается 1,00 ≤ ЛПИ ≤ 1,29, значения 
в диапазоне 0,91 ≤ ЛПИ ≤ 0,99 расцениваются как 
пограничная зона, снижением ЛПИ считается по-
казатель ≤ 0,9 (0,41 ≤ ЛПИ ≤ 0,90 — умеренная 
степень периферического поражения артерий; 
ЛПИ ≤ 0,40 — значимое поражение периферических 
артерий) [68]. Так, в ряде крупных популяционных 
исследований было показано, что снижение ЛПИ 
коррелирует с увеличением как СС, так и общей 
смертности, а также с частотой развития инфарктов 
и инсультов [69, 70]. 

Данные крупного мета-анализа, в который было 
включено более 48 тыс. человек, показали улуч-
шение прогностической точности Фрамингемской 
шкалы при добавлении к традиционным факторам 
риска показателей ЛПИ [71]. Так, 10-летний риск 
СС смерти у мужчин и женщин с показателем 
ЛПИ < 0,9 составил 18,7 % и 12,6 %, с нормальными 
значениями ЛПИ — 4,4 % и 4,1 % соответственно. 
Данный удвоенный риск сохранялся даже после 
применения поправки на все факторы риска. Од-
нако по данным анализа Timothy P. Murphy с соавт. 
другого крупного проспективного исследования 
(ARIC STUDY) добавление ЛПИ к Фрамингемской 
шкале оценки риска приводило к достоверному, 
но незначительному по величине изменению в 
реклассификации и, следовательно, эффекту про-
гнозирования конечных точек. Авторы предлагают 
не использовать ЛПИ как дополнительный фактор 
риска для улучшения стратификации риска по Фра-
мингемской шкале [72]. 

В связи с многообразием методик диагности-
ки субклинического поражения артерий, «пре-
тендующих» на роль дополнительного фактора 
к традиционной шкале СС риска, стали прово-
диться исследования по сравнительному анализу 
методов и выявлению корреляций между ними. 
Однако данные работы имеют ряд ограничений: 
либо недостаточен объем выборки для генерали-
зации результатов на общую популяцию [73–74], 
либо сравнение маркеров проводилось на когорте 
пациентов с определенной нозологией [75], либо 

не учитывался один из маркеров поражения арте-
рий [73–75], что делает картину сравнительного 
анализа неполной.

 В одном из исследований Takaki с соавт. срав-
нили СAVI и плСРПВ у 130 пациентов с болевым 
синдромом в грудной клетке, которым выполнялись 
коронароангиография (КАГ), УЗДГ сонных артерий 
с определением толщины КИМ и индекса жестко-
сти β, ЭхоКГ и липидограмма. Результаты анализа 
показали достоверную корреляцию между СAVI и 
плСРПВ (r = 0.64, p < 0.01). Оба показателя были 
связаны с возрастом, толщиной КИМ и индексом β, 
однако только СAVI коррелировал с показателями 
диастолической функции ЛЖ по данным ЭхоКГ, 
такими как время задержки Е и отношение Е/А, 
а также с лабораторными маркерами (ТГ/ЛПВП, 
ЛПНП), что позволило авторам предположить, что 
СAVI является более точным маркером артерио-
склероза, чем плСРПВ [73].

В 2012 г. в США было проведено крупное 
многоцентровое исследование по оценке вклада 
различных маркеров субклинического атероскле-
роза в определение СС риска. Было включено 1330 
пациентов, которые имели промежуточный риск по 
Фрамингемской шкале (FRS > 5 % < 20 %), медиа-
на наблюдения составила 7,6 лет. Среди маркеров 
наиболее значимая связь с дебютом ИБС была 
выявлена у индекса ЛПИ: HR, 0.79; коронарного 
кальция: HR, 2.60 и СРБ: HR, 1.28. Напротив, ре-
зультаты мультивариационного анализа показали 
отсутствие корреляции между толщиной КИМ, 
поток-зависимой дилатацией плечевой артерии 
и случаями ИБС [76].

Izuhara с соавт. осуществили попытку опре-
делить взаимосвязь между индексом CAVI и 
степенью коронарного и каротидного атероскле-
роза. В рамках исследования у 443 пациентов 
были выполнены КАГ, УЗДГ сонных артерий и 
определение CAVI и плСРПВ. В исследование не 
включались пациенты со значимым поражением 
артерий нижних конечностей (ABI < 0,9). Резуль-
таты показали, что CAVI сильнее ассоциирует с 
ИБС (p < 0,0001), чем плСРПВ (p = 0,014) [77]. 
Кроме того, однофакторный анализ показал: па-
циенты с многососудистым поражением коронар-
ного русла имели повышение и CAVI, и плСРПВ 
(преимущественно мужчины старшего возраста). 
Данные же многофакторного логистического 
анализа показали, что именно индекс CAVI, но 
не плСРПВ, независимо коррелировал с много-
сосудистым поражением. 

Только в одной из работ Corey J. Huck с со-
авт. был проведен сравнительный анализ методик 
определения СРПВ, выполненных на аппаратах 
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«Sphygmocor», «Complior» и «VaSera» на небольшой 
выборке практически здоровых лиц (20 человек) 
[74]. Результаты показали умеренную воспроизво-
димость данных методик и отсутствие ассоциации 
результатов оценки сосудистой жесткости с изме-
нениями стенок сосудов (толщина КИМ по резуль-
татам УЗДГ сонных артерий). 

При обсуждении способов состояния сосудов 
стоит упомянуть дисфункцию эндотелия, которая 
считается ранним и потенциально обратимым про-
цессом поражения сердечно-сосудистой системы. 
Проблема оценки функции эндотелия является мно-
гогранной и не имеет стандартизации. При оценке 
предсказательной ценности поток-зависимой вазо-
дилатации плечевой артерии у пациентов в рамках 
Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA) была 
продемонстрирована предикторная значимость 
ухудшения поток-зависимой дилатации плечевой 
артерии в отношении ССЗ, но не было получено зна-
чимой дискриминантной функции при стратифика-
ции в рамках Фрамингемской шкалы [78]. Таким об-
разом, дуплексное исследование плечевой артерии 
требует значимых навыков и в настоящий момент 
выполняется только в условиях исследовательских 
центров, что делает невозможным использование 
этого метода как инструмента скрининга.

В рамках обсуждаемой в настоящее время 
биомаркер-управляемой стратегии дорогостоящие 
вмешательства с высоким риском осложнений 
делают стратификацию риска более значимой, так 
как это позволяет не только определить пациентов 
высокого риска, но и помочь пациентам низкого 
риска избежать ненужной терапии. С другой сто-
роны, с помощью недорогой и безопасной меди-
каментозной терапии точное определение риска 
становится менее важным. В связи с достаточно хо-
рошей переносимостью применяемой в настоящее 
время терапии статинами и аспирином некоторыми 
исследователями обсуждается целесообразность 
скрининга с оценкой риска вообще, особенно у по-
жилых. Стратегия «Полипиллюли» предлагается 
как альтернатива скринингу для оценки риска [79]. 
Результаты индийского исследования PolycapStudy 
продемонстрировали, что прием комбинирован-
ной таблетки, содержащей аспирин, симвастатин, 
рамиприл, гидрохлортиазид и атенолол, хорошо 
переносился пациентами разного возраста — от 
среднего до пожилого [80]. Однако долгосрочные 
эффекты применения полипиллюли остаются не-
известными. Даже если применение полипиллюли 
продемонстрирует улучшение исходов с хорошим 
профилем безопасности, определение риска CCЗ 
остается важным с целью мотивации пациента 
соблюдать меры по модификации образа жизни 

и приема терапии, а также отбора пациентов для 
агрессивной персонализированной терапии [81]. 

Заключение
Общепринятые системы оценки определения 

риска развития ССЗ, в т.ч. такие авторитетные, как 
Фрамингемская шкала и шкала SCORE, обладают 
недостаточной прогностической точностью, осо-
бенно в отношении лиц с суммарным невысоким 
сердечно-сосудистым расчетным риском, которые 
в популяции преобладают. Большое количество 
обсуждаемых биомаркеров, с одной стороны, обу-
словлено высокой эффективностью первичной про-
филактики, с другой стороны — необходимостью 
учета экономических затрат и рисков при скрининге 
на уровне популяции. Дополнительные визуали-
зирующие методики доклинических изменений 
сосудистой стенки в виде как атеросклероза, так и 
артериосклероза, способствуют уточнению риска 
и определению оптимальной тактики. Несмотря 
на большой накопленный объем исследований в 
этой области отсутствуют крупные сравнительные 
исследования, как в отношении прогностической 
ценности, так и в области экономической эффек-
тивности. Необходимы исследования в различных 
этнических группах для верификации уже полу-
ченных результатов. Таким образом, продолжаются 
поиски оптимального дополнительного маркера 
субклинического поражения артерий для оптими-
зации стратегии первичной профилактики СС за-
болеваний на популяционном уровне.
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