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Аннотация
В данной работе обсуждаются клинико-патогенетические аспекты артериальной гипертензии (АГ), коморбидной с 
сахарным диабетом (СД) 2-го типа. Рассматривается роль симпатической гиперактивации в механизмах сочетания 
этих заболеваний, а также поражения органов-мишеней. Анализируются возможности эндоваскулярного лечения с 
применением ренальной денервации, рассматриваются механизмы реализации лечебного действия этой процедуры. 
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Abstract
This paper discusses the clinical and pathogenetic aspects of hypertension comorbid with type 2 diabetes mellitus. The role 
of sympathetic hyperactivation in the mechanisms of this comorbidity and the damage to target organ are reviewed. Authors 
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Артериальная гипертензия (АГ) и сахарный диабет 
(СД) 2-го типа являются основными факторами риска 
сердечно-сосудистых заболеваний, которые вызывают 
до 7,5 млн случаев смерти во всем мире, несмотря на 
совершенствование методов антигипертензивной и саха-
роснижающей терапии [1, 2].

В нашей стране частота АГ уже превышает 40% [3, 
4] и продолжает увеличиваться, при этом эффективно 
контролируют уровни артериального давления (АД) ме-
нее 20% больных [5]. В исследовании ЭССЕ-РФ-2 среди 
больных АГ, принимающих антигипертензивные препара-
ты, целевой уровень АД достигали лишь 53,7% женщин 
и 42,9% мужчин [6]. Уровень заболеваемости СД также 
неуклонно растет, и в настоящее время у каждого четвер-
того-пятого пациента АГ сочетается с СД 2-го типа [7, 8], 
что приводит к 2-3-кратному возрастанию риска возник-
новения сердечно-сосудистых осложнений [9]. 

По данным Всемирной организации здравоохране-
ния, АГ и СД являются двумя превалирующими кардио- 
васкулярными факторами риска, уступающими место 
лишь ожирению [10]. Наличие СД значительно увеличи-
вает риск появления АГ, что на фоне резкого возрастания 
распространения СД [11] становится одним из факторов, 
непосредственно влияющих на показатели сердечно-со-
судистой заболеваемости и смертности [12, 13]. В то же 
время повышение АД обладает самостоятельным ди-
абетогенным эффектом. Так, согласно метаанализу от 
2015 г., повышение систолического АД (САД) на каждые  
20 мм рт. ст. сопровождается увеличением риска разви-
тия СД на 77% [14]. Аналогичные данные были получе-
ны и в других популяционных исследованиях [15]. Кроме 
того, по данным исследования SMART, в случае исходно 
высокого кардиоваскулярного риска у больных с АГ по 
сравнению с лицами без гипертензии риск развития СД 
выше в 1,48 раза независимо от уровня АД [15]. Среди 
общих факторов патогенеза АГ и СД следует отметить 
гиперактивацию симпатической (СНС) и ренин-ангиотен-
зин-альдостероновой систем (РААС), реализацию неге-
номных эффектов альдостерона, воспаление, оксида-
тивный стресс, адипокиновый дисбаланс и расстройства 
инсулинозависимой вазодилатации [16], а также антидиу-
ретические эффекты инсулина [17]. Дополнительное зна-
чение для возрастания риска развития СД при АГ может 
иметь повышение сосудистой жесткости, которая облег-
чает трансмиссию пульсирующей гидравлической нагруз-
ки на микрососудистое русло поджелудочной железы и 
способствует расстройствам микроциркуляции [18]. 

Важно отметить, что у больных СД 2-го типа увели-
чивается частота развития резистентной АГ (РАГ) [19], 
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что еще больше ухудшает кардиоваскулярный прогноз 
[20]. Механизмы, лежащие в основе тесной связи СД с 
развитием РАГ, в настоящее время становятся объектом 
множества исследований. Особое значение придают па-
тогенетической общности этих патологических состояний 
[17], обусловленной устойчивой гиперактивацией симпа-
тоадреналовой системы.

Повышение симпатической активности имеет само-
стоятельное существенное значение для возникновения 
сердечно-сосудистых осложнений у больных АГ в сочета-
нии с СД 2-го типа. Обусловленная гиперсимпатикотони-
ей продукция провоспалительных цитокинов [21], в том 
числе адипокинов [22], а также факторов роста и фибро-
за, играет значимую роль в патофизиологии поражения 
органов-мишеней при этих заболеваниях. За последние 
годы в научной литературе накоплено немало сведений 
о вовлечении в патогенез увеличения массы миокарда 
левого желудочка (ЛЖ) у больных СД целого комплекса 
негемодинамических факторов, таких как гиперактивация 
СНС и РААС, повышение вязкости крови [23], ростовых 
гормонов (инсулин, инсулиноподобные факторы роста, 
тироксин) и адипокинов, а также изменения метаболиз-
ма с возникновением гипоэнергетического состояния  
миокарда [24]. Следует отметить, что для больных СД ха-
рактерна высокая частота концентрической гипертрофии 
ЛЖ (ГЛЖ), развивающаяся даже при нормальном уровне 
АД и являющаяся независимым фактором риска сердеч-
но-сосудистых осложнений. Дополнительное значение 
в развитии ГЛЖ у больных СД с нормальным уровнем 
АД придается повышению уровня пульсового АД [25] и 
возрастанию сосудистой жесткости, что ассоциируется с 
неблагоприятным сердечно-сосудистым прогнозом. При 
этом к механизмам увеличения сосудистой ригидности 
при СД относят изменение структурно-функционально-
го состояния матрикса, снижение эластичности сосуди-
стой стенки вследствие эндотелиальной дисфункции, 
повышенного коллагенообразования, кальцификацию и 
накопление в стенке сосудов конечных продуктов глико-
зилирования [26]. Немаловажно, что все эти процессы 
существенно ускоряют атерогенез и возникновение ише-
мической болезни сердца (ИБС) [27].

Второе место после ИБС среди всех причин смерти 
занимают острые нарушения мозгового кровообращения 
[28]. Согласно метаанализу 102 проспективных иссле-
дований с участием 689782 больных, СД повышает риск 
ишемического инсульта в 2,27 раза, геморрагического ин-
сульта – в 1,5 раза, неклассифицированного инсульта – в 
1,84 раза [29]. Сочетание СД и РАГ дополнительно повы-
шает частоту мозгового инсульта в 1,5 раза, увеличивает 
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сроки госпитализации и тяжесть неврологических по-
следствий. Существенное значение в связи с этим имеет 
использование в клинической практике методов магнит-
но-резонансной томографии (МРТ), позволяющих выяв-
лять ранние доклинические изменения головного мозга в 
виде перивентрикулярного отека, латентных лакунарных 
инфарктов, фокальных повреждений белого вещества и 
атрофии коры головного мозга, наличие которых суще-
ственно повышает риск мозговых инсультов и деменции 
[30, 31]. В качестве косвенного признака атрофии голов-
ного мозга рассматривают нарушения ликвородинамики, 
характеризующиеся увеличением объемов желудочков 
мозга и субарахноидальных пространств [32]. Поврежде-
ния белого вещества, выявляемые на МРТ-изображени-
ях, представляют собой очаги ишемии, глиоза и немых 
инфарктов, а также накопление жидкости в экстрацел-
люлярном пространстве. Ограниченность анастомозов и 
коллатералей, кровоснабжающих кортикальные и пери-
вентрикулярные области, а также базальные ганглии бе-
лого вещества, обусловливает особую чувствительность 
этих зон к снижению церебрального кровотока, в том чис-
ле при колебаниях уровней АД. Наличие дополнительно-
го сосудистого фактора риска в виде СД 2-го типа суще-
ственно ускоряет процессы церебрального повреждения 
[33]. Развитие нейродегенерации при СД обусловлено не 
только гипергликемией, но и эпизодами ятрогенной ги-
погликемии, а также нарушением тканевой утилизации 
глюкозы. Следствием этого является значительно более 
высокий риск возникновения церебральных осложнений 
у больных с сочетанием АГ и СД [34]. 

Высокая частота почечной недостаточности и потреб-
ности в гемодиализе среди больных АГ в сочетании с 
СД 2-го типа представляет одну из глобальных проблем 
здравоохранения и сопряжена с большими экономиче-
скими затратами. АГ и СД относятся к основным факто-
рам риска развития хронической болезни почек (ХБП) и 
потребности в заместительном гемодиализе [35], причем 
более 70% всех случаев терминальной почечной недо-
статочности приходится именно на эти два заболевания. 
Аналогичные результаты были получены при проведении 
эпидемиологических исследований ЭССЕ-РФ [36] и ХРО-
НОГРАФ [37] в российской популяции. Особо следует 
отметить, что резистентность к антигипертензивной те-
рапии в наибольшей степени увеличивает риск развития 
почечных осложнений у больных СД в сочетании с РАГ 
[38]. Морфофункциональные изменения в почках у па-
циентов с коморбидностью этих патологий заключаются 
в формировании микрососудистой облитерации, тубу-
ло-интерстициального воспаления и фиброза, что приво-
дит к снижению почечной перфузии, тканевой гипоксии 
и является триггером повышения активности симпатиче-
ского отдела нервной системы. Гиперсимпатикотония, в 
свою очередь, вызывает вазоконстрикцию почечных ар-
терий, еще более усугубляя ишемизацию почечной ткани 
и повреждение нефронов, а также повышает активность 
РААС. Следствием активации РААС являются дополни-
тельное усиление клубочковой гиперфильтрации, ги-
пертрофии мезангия, повреждения подоцитов, развитие 
гломерулосклероза и протеинурии. Нарастающее умень-
шение количества нефронов повышает нагрузку и вызы-
вает механическое растяжение оставшихся нефронов; 
это, в свою очередь, замыкает порочный круг, способствуя 
дальнейшей утрате структурно-функциональных почеч-
ных единиц и снижению фильтрационной функции почек. 

Согласно современным представлениям, все виды ХБП, 
независимо от этиологического фактора, приводят к раз-
витию фиброза с прогрессирующим нарушением функ-
ции почек [39]. Вместе с тем следует признать выражен-
ную индивидуальную вариабельность прогрессирования 
почечной дисфункции, а в ряде случаев и нелинейность 
этого процесса [40], что обусловливает актуальность  
изучения структурно-функциональных изменений почек у 
больных СД в сочетании с РАГ. С этой целью в различных 
клинических ситуациях, включая выявление стенозов 
почечных артерий и оценку прогрессирования почечного 
повреждения, широко используется оценка почечных ре-
зистивных индексов по данным допплерографии. Полу-
ченные данные убедительно свидетельствуют о том, что 
увеличение индекса резистивности почечных артерий 
тесно связано с системной гемодинамикой, а также с по-
ражением органов-мишеней в виде субклинического ате-
росклероза и ГЛЖ. В связи с этим определение почечных 
резистивных индексов стало находить свое применение 
при обследовании больных АГ и СД не только как метод 
оценки почечных осложнений, но и как индикатор повы-
шения общего сердечно-сосудистого риска [41, 42]. 

Неоспоримую роль в процессах повреждения орга-
нов-мишеней играет сосудистый эндотелий, изучение 
механизмов функционирования которого послужило 
основанием для новой области знаний – эндотелиоло-
гии. Эндотелиальные клетки сосудов чрезвычайно ди-
намичны и обладают множеством биологически важных 
функций благодаря способности секретировать широкий 
спектр молекул с аутокринным и паракринным действи-
ем, необходимых для регуляции сосудистого тонуса. Эти 
функции включают поддержание показателей обмена 
жидкости и молекул между кровью и окружающими тканя-
ми, создание новых сосудистых сетей, участие в иммун-
ных реакциях и контроль сосудистого тонуса в ответ на 
метаболические потребности тканей и органов. Исходя из 
этого, сосудистый эндотелий рассматривается в качестве 
ключевой детерминанты сосудистого здоровья, посколь-
ку он оказывает преимущественно вазодилатирующее, 
антиагрегантное, антикоагулянтное и антипролифера-
тивное действие и поэтому препятствует атерогенезу. 
Утрата этих функций приводит к повышению сосудистого 
тонуса и уровня АД, развитию атеросклероза [43], а также 
к возникновению сосудистых осложнений СД. Вопрос о 
первичности или вторичности дисфункции эндотелия при 
АГ по-прежнему остается предметом научных дискуссий, 
однако, несомненно, РАГ ассоциируется с более выра-
женным нарушением эндотелиальной функции по срав-
нению с пациентами с контролируемой АГ [44], что может 
быть обусловлено не только повышенной гемодинамиче-
ской нагрузкой на эндотелий, но и негативным влиянием 
симпатической гиперактивации. Крайне высокая степень 
симпатической активности у больных с сочетанием АГ 
и СД может приводить к ускоренному эндотелиальному 
повреждению с развитием прогрессирующей сосудистой 
патологии. В этой связи интересны результаты исследо-
вания, согласно которому больные РАГ в сочетании с СД, 
у которых контроль АД не достигался приемом 5 и более 
антигипертензивных препаратов, в сравнении с лицами 
с меньшей медикаментозной нагрузкой и сопоставимым 
уровнем АД, имели более выраженные нарушения эндо-
телиальной функции [45].

Значительному прогрессу в определении характера 
сосудистых изменений способствовало широкое ис-
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пользование методов МРТ с контрастированием. Нако-
пление контраста-парамагнетика в сосудистой стенке 
позволяет не только диагностировать ее ранние докли-
нические изменения, но и оценивать их изменения под 
влиянием лечения. Применяемые при МР-ангиографии 
контрастные препараты на основе гадолиния в физио-
логических условиях не выходят за просвет сосуда и до-
статочно быстро покидают просвет сосудистого русла. 
Тем не менее контраст может проникать в субэндотели-
альное пространство через повреждения в соединениях 
эндотелиоцитов, неполноценный эндотелий новообра-
зованных сосудов и расширенных vasa vasorum. В связи 
с этим повреждения сосудистой стенки любого проис-
хождения, от начальных стадий атерогенеза до васку-
литов и фиброза, будут сопровождаться накоплением 
в ней контрастного вещества. Показано, в частности, 
что накопление контраста в стенке восходящей аорты 
обусловлено асептической воспалительной реакцией 
и гиперангиогенезом [46, 47]. Известно также, что хро-
ническая симпатическая гиперактивация играет суще-
ственное значение в механизмах сосудистого повреж-
дения вследствие прямой активации адренергических и 
минералокортикоидных рецепторов иммунных клеток, а 
также в результате локального воспалительного ответа 
сосудистой стенки на механическую нагрузку и гемо-
динамический стресс. В этой связи вызывают интерес 
результаты исследований, выполненных с использова-
нием визуализирующих методов и посвященных коли-
чественной оценке состояния артериальной стенки и 
определению возможных взаимосвязей МР-томографи-
ческих признаков повреждения с провоспалительными 
цитокинами, метаболическими и гемодинамическими 
факторами при сочетании РАГ с СД. Согласно такому 
исследованию, накопление гадолиния в стенке почеч-
ных артерий зависит не только от гемодинамических и 
метаболических показателей, но и от активности хрони-
ческого субклинического воспаления [48].

Значимая роль вегетативного дисбаланса с преобла-
данием симпатических влияний в развитии АГ, наруше-
ний углеводного обмена и в поражении органов-мишеней 
во многом обусловливает существенные трудности при 
лечении таких пациентов. Известно, что у значительного 
числа больных АГ в сочетании с СД не удается норма-
лизовать уровень гликемии и АД, а одновременное до-
стижение целевых значений АД и гликозилированного 
гемоглобина (HbA1c) в реальной практике имеет место 
всего у 8% больных. В связи с этим уменьшение степени 
выраженности симпатической гиперактивации следует 
рассматривать в качестве самостоятельной патофизио-
логически обоснованной цели лечения у пациентов с со-
четанием СД и АГ. Мероприятия, способные одновремен-
но повлиять на эти два фактора, представляются весьма 
перспективными с точки зрения повышения эффективно-
сти терапии и увеличения приверженности к ней. В по-
вышении симпатической активности непосредственное 
участие принимают нервные волокна, расположенные в 
адвентиции почечных артерий и формирующие барореф-
лекторную дугу. Понимание роли симпатических нервных 
окончаний, локализованных в адвентиции почечных ар-
терий, в патогенезе симпатической гиперактивации ста-
ло патофизиологической основой для разработки новых 
немедикаментозных способов лечения с использованием 
высокотехнологичных эндоваскулярных воздействий на 
локальные компоненты СНС. Проведение катетерной де-

нервации почечных артерий является методом, наиболее 
перспективным в этом отношении. Антигипертензивное 
действие метода изучено достаточно хорошо [49–51] в 
том числе в сравнении с плацебо [52]. Одним из важных 
выводов метаанализа от 2021 г. стало то, что ренальная 
денервация может обеспечить снижение относительного 
риска основных неблагоприятных сердечно-сосудистых 
событий на протяжении всей жизни на 10% и снижение 
относительного риска смертности от всех причин на 
7,5%. Тем не менее клиническая значимость этой проце-
дуры для лечения пациентов с коморбидной патологией 
нуждается в дальнейшем изучении, поскольку сведения 
о плейотропных эффектах вмешательства до настоящего 
времени весьма неоднозначны. В частности, имеющиеся 
к настоящему времени данные, касающиеся динамики 
состояния углеводного обмена, немногочисленны и весь-
ма противоречивы. Так, в ряде публикаций сообщалось 
об улучшении гликемического контроля после этой про-
цедуры [53, 54], однако есть исследования, не подтвер-
дившие таких изменений. По результатам метаанализа от 
2021 г., включившего 2245 участников, значимого изме-
нения уровня глюкозы, инсулина, С-пептида, HbA1c, ин-
декса инсулинорезистентности HOMA отмечено не было 
[55]. Противоречивость данных может быть обусловлена 
невозможностью оценить полноту ренальной денерва-
ции, а также приверженность пациентов к сахароснижа-
ющей терапии. Вместе с тем данные экспериментальных 
исследований, лишенные этих ограничений, в большин-
стве случаев демонстрируют положительное влияние ре-
нальной денервации на гликемию, глюкозурию, а также 
экспрессию генов натриевого-глюкозного котранспортера 
2-го типа [56]. 

Недостаточно исследованными остаются вопросы, 
касающиеся механизмов снижения уровней АД под влия-
нием ренальной денервации и длительности сохранения 
этого эффекта. Имеются данные, свидетельствующие о 
том, что у пациентов с резистентной к медикаментозной 
терапии формой АГ снижение показателей АД сохраня-
ется на протяжении 2 лет наблюдения и ассоциируется с 
понижением содержания в крови маркеров воспаления и 
регрессом ГЛЖ [57]. 

У пациентов с АГ в сочетании с СД этот аспект про-
блемы до настоящего времени оставался не исследован-
ным. Вместе с тем, согласно ряду данных, проведение 
ренальной денервации сопровождалось не только выра-
женным снижением уровня АД, но и приводило к суще-
ственному уменьшению активности РААС, хронического 
субклинического воспаления и улучшению адипокиново-
го профиля [58]. Кроме того, у больных с наиболее тя-
желыми формами РАГ отмечалось восстановление прес-
сорного диуреза [59].

Следует отметить и то, что после ренальной денерва-
ции у больных АГ, ассоциированной с СД 2-го типа, от-
мечались положительные изменения со стороны орга-
нов-мишеней, выраженность которых в большинстве 
случаев определялась степенью снижения показателей 
хронического низкоинтенсивного воспаления без прямой 
связи с изменениями уровней АД [60, 61].

Резюмируя вышеизложенное, следует отметить, что в 
последние годы достигнут значительный прогресс в изу-
чении патогенетических механизмов взаимосвязи между 
возникновением АГ и развитием СД 2-го типа. Выявление 
существенной роли симпатической гиперактивации в фор-
мировании этих заболеваний стало патофизиологической 
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основой для использования высокотехнологичных ме-
тодов лечения с проведением эндоваскулярных воздей-
ствий на локальные компоненты СНС. Вместе с тем для 
окончательных выводов о влиянии ренальной денерва-

ции на состояние углеводного обмена и органы-мишени 
у больных АГ в сочетании с СД 2-го типа необходимы 
дальнейшие исследования с тщательно спланированным 
дизайном.
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