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Резюме. Серцево-судинні захворювання посідають провідні позиції у структурі захворюваності та смерт-
ності, насамперед в Україні. У багатьох проведених дослідженнях переконливо доведено значний вплив 
підвищення артеріального тиску та зокрема ізольованої артеріальної гіпертензії (АГ) на ризик ішемічної хво-
роби серця, інсультів, серцевої та ниркової недостатності, особливо в літніх пацієнтів. Цей огляд присвячено 
впливу на перебіг АГ таких чинників, як атеросклеротичне ураження судин серця та мозку в осіб старечого 
віку, вплив ренін-ангіотензин-альдостеронової системи, різних антгіпертензивних препаратів на механізми 
ауторегуляції, цукровий діабет і підвищення рівнів сечової кислоти. Установлено, що гіперурикемію асо
ціюють зі збільшенням ризику виникнення АГ, серцево-судинних катастроф і смертності, що пов’язано з 
більш швидким ураженням органів-мішеней (ремоделювання міокарда лівого шлуночка та нирок), і вона 
призводить до ендотеліальної дисфункції, продукції С-реактивного білка, фактора некрозу пухлин альфа.
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На сьогодні серцево-судинні захворювання (ССЗ) становлять найбільшу 
проблему для практичної охорони здоров’я як основна причина смерті людей 
у всьому світі. Особливо гостро проблема ССЗ стосується популяції України, де 
їх частка у структурі смертності населення складає майже 67 %, що в 2–4 рази 
перевищує таку в країнах європейського суспільства [1].

Найбільшу проблему серед усіх ССЗ становить артеріальна гіпертензія (АГ), 
яку внаслідок значної поширеності сьогодні розглядають як неінфекційну пан-
демію. Кількість виявлених хворих на АГ постійно зростає. За офіційними дани-
ми, станом на 2013 р. в Україні зареєстровано більше 12 млн випадків АГ, що 
складає близько 32 % дорослого населення країни [1]. У багатьох дослідженнях 
переконливо доведено, що підвищення артеріального тиску (АТ), особливо сис-
толічного, суттєво збільшує ризик ішемічної хвороби серця (ІХС), інсульту, сер-
цевої та ниркової недостатності. Так, стійке підвищення АТ на 30–40 % [41, 53, 
54, 73, 74] призводить до збільшення судинних мозкових катастроф (щорічно 
реєструють близько 112 тис. інсультів) і на 25–30 % – різних коронарних подій 
(щорічно реєструють близько 50 тис. інфарктів міокарда) [20], що впливає на 
рівень інвалідизації та смертності населення України [14].

Старіння населення стало провідною демографічною рисою України. Нині 
майже 25 % населення в Україні складають люди пенсійного, а 21 % – безпо-
середньо похилого та старечого віку. За умови збереження сучасних демогра-
фічних тенденцій у 2050 р. в Україні буде 38 % людей віком понад 60 років, що 
поставить перед державою багато невідкладних економічних, соціальних і ме-
дичних питань [16]. Зі старінням населення тісно пов’язано збільшення поши-
реності вікозалежних патологій, cеред яких провідне місце посідає АГ.

Поширеність АГ в Україні в людей старше 60-ти років згідно з даними епіде-
міологічних досліджень значно перевищує 50 % [2]. Необхідність зниження та  
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нормалізації АТ сьогодні не піддається жодному сумніву, причому ця парадигма 
досить дієва й відносно хворих літнього віку. Понад 10 років тому Staessen J. A. 
et al. (2000) [3] під час мета-аналізу за участю більш ніж 15 000 пацієнтів віком 
62–76 років довели, що терапія ізольованої систолічної АГ (ІСАГ) істотно знизи-
ла показники захворюваності та смертності. Крім того, результатами мета-ана-
лізу більшості рандомізованих контрольованих досліджень за участю хворих на 
АГ віком 75 років і старше переконливо доведено, що антигіпертензивне ліку-
вання сприяє зниженню серцево-судинної захворюваності та смертності та 
зменшенню кількості випадків серцевої недостатності, хоча істотно не впливає 
на показник загальної смертності [72].

Слід також ураховувати той факт, що в людей літнього та старечого віку суттє-
во змінюється характер перебігу АГ. Це характеризується переважним підви-
щенням систолічного та пульсового АТ, високою частотою появи ІСАГ, ятрогенної 
АГ (переважно у зв’язку з прийомом нестероїдних протизапальних засобів), а 
також наявністю псевдогіпертензії [73]. Також характерною є висока частота 
постпрандіальної та ортостатичної гіпотонії, різноманітних метаболічних розла-
дів (дисліпідемія, цукровий діабет, подагра), що зумовлює, з одного боку, вікове 
зменшення ефективності антигіпертензивної терапії, з іншого – зростання кіль-
кості непередбачених реакцій у вигляді надмірного зниження АТ і побічного впли-
ву ліків [41, 53]. Більшість дослідників [17] свідчить про переважне збільшення 
систолічного АТ у хворих похилого та старечого віку. Так, за їх даними, за віднос-
но незмінного рівня діастолічного систолічний АТ продовжує зростати до 80 ро-
ків у жінок і до 70 – у чоловіків. Таку вікову особливість АТ зумовлено збільшен-
ням поширеності ІСАГ у старшому віці. Так, частота виявлення ІСАГ, за різними 
даними, в осіб старше 65 років коливається від 6 до 18 % у чоловіків і від 15 до 
30 % – у жінок [59]. Серед хворих на АГ у віці 65–89 років дві третини припадає 
на ІСАГ. У даних Фремінгемського дослідження засвідчено, що частка ІСАГ серед 
усіх випадків АГ у людей віком понад 60 років становить майже 70 %.

Систолічний АТ сьогодні розглядають як провідний чинник ризику серцево-
судинних ускладнень, прогностичне значення якого не тільки не зменшується, 
а навіть суттєво зростає з віком. Поступове підвищення систолічного АТ за ста-
білізації та навіть зменшення діастолічного відбувається відповідно до збіль-
шення тривалості АГ незалежно від її попередньої гемодинамічної структури. 
При цьому АГ із віком набуває рис ІСАГ і визначає два основні варіанти:

– «первинна» форма, яка на початку виникнення визначає риси ІСАГ, якщо 
в анамнезі немає підвищення діастолічного АТ;

– «вторинна», за якої відбувається поступова трансформація систоло-діа-
столічної АГ у ІСАГ. Добовий профіль АТ у хворих із ІСАГ характеризується збіль-
шенням частоти реєстрації «over-dipper» і зменшенням відповідно «non-dipper» 
і «night-peaker».

У розвитку ІСАГ основну роль відіграють морфологічні зміни аорти та її ве-
ликих гілок, що зумовлено переважно систолічним профілем АГ [41, 53]. Крім 
того, механізми розвитку ІСАГ тісно перетинаються з фізіологічними механіз-
мами старіння, що робить ІСАГ вікозалежною патологією.

У численних дослідження (EWPHE, SHEP, STOP, Hypertension 1 і 2, MRS, Syst-
Eur, HOT) продемонстровано негативну прогностичну роль ІСАГ у літніх пацієн-
тів. При цьому додатковими предикторами несприятливого прогнозу у хворих 
із ІСАГ є величина частоти серцевих скорочень, вік, рівень креатиніну, наяв-
ність цукрового діабету, попередні серцево-судинні захворювання, рівень три-
гліцеридів і куріння [61]. Результати дослідження НОТ продемонстрували більш 
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суттєві ураження органів-мішеней у хворих із ІСАГ, що характеризувалися 
більш тяжким структурним ремоделюванням сонної артерії та значним зрос-
танням жорсткості судин порівняно не лише з нормотоніками, а й із хворими 
на систоло-діастолічну АГ.

На сьогодні значну увагу дослідників приділено ролі пульсового АТ (ПАТ) як 
важливого предиктора серцево-судинних ускладнень і смертності. Рівень ПАТ 
> 50 мм рт. ст. у чоловіків асоціюють зі збільшенням серцево-судинної смерт-
ності на 48 %. Крім того, результатами дослідження SOLVD переконливо дове-
дено високу прогностичну роль ПАТ у хворих на АГ [73]. Дослідниками було 
встановлено зв’язок між рівнем ПАТ і характером ураження органів-мішеней 
і ступенем гіпертрофії лівого шлуночка (ЛШ), що зумовлено тісним зв’язком 
між величиною ПАТ і жорсткістю великих судин. Зацікавленість викликав той 
факт, що прогностичне значення ПАТ не залежало від інших характеристик АТ, 
насамперед таких, як рівень систолічного та діастолічного АТ. Результатами до-
слідження SHR продемонстровано тісний кореляційний зв’язок між структур-
но-функціональними характеристиками резистивних артерій і ПАТ [33].

Багато дослідників погоджується з думкою, що особливістю перебігу АГ у 
літніх людей є лабільність АТ. Це найбільш притаманно хворим із ІСАГ і атеро-
склеротичними ураженнями судин мозку [11]. Лабільність АТ у літніх пацієнтів 
суттєво погіршує перебіг захворювання, призводячи до розвитку нейропсихіч-
них симптомів, пов’язаних зі страхом постійного очікування підвищення чи 
падіння АТ. Крім того, лабільну АГ асоціюють із підвищеною варіабельністю АТ, 
його надмірним нічним зниженням, збільшенням ранкового та вечірнього піку, 
які є незалежними чинниками ризику різних серцево-судинних ускладнень.

У численних експериментальних і клінічних дослідженнях продемонстрова-
но поступове зменшення активності реніну в літніх пацієнтів, що призводить 
до вікового зменшення ролі ренін-ангіотензин-альдостеронової системи (РААС) 
у підтримці високого АТ і розвитку різних ускладнень. Натомість активність аль-
достерону знижується значно менше, що зумовлює збільшення його ролі в під-
тримці АГ у цих пацієнтів. Це зумовлює досить високу антигіпертензивну ефек-
тивність діуретиків у людей старшого віку, що знайшло відображення в чинних 
рекомендаціях із лікування АГ [1].

Досить помітні зміни відбуваються з боку вегетативної регуляції серцевої ді-
яльності. Так, зменшення щільності симпатичних сплетінь у міокарді та відповід-
но концентрації медіаторів симпатичної нервової системи супроводжується ві-
ковим збільшенням чутливості до гуморальних впливів (зокрема адреналіну та 
норадреналіну), що зумовлює високу чутливість міокарда літніх пацієнтів до стре-
сорних факторів. У клінічному аспекті це проявляється частим розвитком арит-
мій і епізодів гострої ішемії міокарда навіть за незначного хвилювання чи фізич-
ного навантаження. Висока чутливість до стресу може пояснювати й значну 
кількість випадків «гіпертензії білого халата» у хворих старшого віку. Крім того, у 
літніх пацієнтів зменшується кількість і чутливість β2-адренорецепторів (зумов-
люють вазодилатацію), що призводить до дисбалансу між вазоконстрикторною 
та вазодилататорною відповіддю судин у бік зростання судинного опору. Вікове 
збільшення пресорного потенціалу крові супроводжується зменшенням чутли-
вості пресорних факторів до впливу антигіпертензивних препаратів, а зменшен-
ня депресорних факторів сприяє зростанню периферичного опору судин. Пору-
шення взаємовідношення «вазодилатація–вазоконстрикція» з віком призводить 
до перебудови рівнів ауторегуляції мозкового, ниркового, коронарного крово-
обігу, що відтворюється в реакціях на антигіпертензивну терапію [4, 7].
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Наслідком вікового регуляторного дисбалансу є також збільшення частоти 
ортостатичної гіпотензії в літніх пацієнтів. Більшість епізодів ортостатичної гіпо-
тензії проявляється ознаками кардіоцеребрального синдрому та пов’язана з 
високою варіабельністю АТ за даними добового моніторування [16].

Артеріальна гіпертензія в людей похилого та старечого віку часто супрово-
джується гіпертензивною деменцією (хвороба Бінсвангера) – прогресуваль-
ною атрофією підкоркової білої субстанції [77]. Згідно з епідеміологічними до-
слідженнями гіпертензивна деменція трапляється частіше (20–29 %), ніж роз-
повсюджена в старшому віці хвороба Альцгеймера [15]. Крім того, слід урахо-
вувати, що розвиток гіпертензивної деменції супроводжується суттєвими по-
рушеннями регуляції тонусу мозкових судин у відповідь на гемодинамічні змі-
ни та перебудовою мозкових ауторегуляторних механізмів [21]. Одним із най-
тяжчих ускладнень АГ є гостре порушення мозкового кровообігу (ГПМК). Ре-
зультатами проведених досліджень чітко продемонстровано зростання часто-
ти ГПМК із віком. Особливо драматично ситуація виглядає у хворих із ІСАГ чо-
ловічої статі [8]. Згідно з даними Копенгагенського дослідження щорічний ри-
зик розвитку інсульту в них становить 4,1 %. Крім того, доведено чітку залеж-
ність частоти інсультів від рівня АТ. Так, у людей із ІСАГ ризик смерті від цереб
роваскулярних захворювань збільшується на 32 % із кожним підвищенням 
систолічного АТ на 10 мм рт. ст. Натомість рівень діастолічного АТ чинить значно 
менший вплив на розвиток різних ускладнень, у тому числі й інсультів. Так, від-
носний ризик розвитку інсульту у хворих із найвищим рівнем діастолічного АТ 
(порівняно з найнижчим його рівнем) збільшується в 10 разів у віці до 45 ро-
ків, тоді як після 60 років – лише в 2 рази.

Особливістю перебігу АГ у літніх хворих є порушення судинних ауторегуля-
торних механізмів [15, 21]. Основа цього явища – структурна та функціональ-
на перебудова церебральних судин, зменшення чутливості до вазодилату-
вальних агентів із відповідним збільшенням чутливості до вазоконстрикторів. 
Зсув меж ауторегуляції є компенсаторним явищем, яке адаптує мозок до ви-
соких рівнів АТ і запобігає його гіперперфузії. Натомість ці процеси супрово-
джуються погіршенням переносимості низьких рівнів АТ, які можуть супро-
воджуватися ішемією мозку. Такі ж процеси відбуваються і в інших органах, 
зокрема в міокарді [18]. Так, вивчення стану коронарного кровообігу про-
демонструвало, що за діастолічного АТ (ДАТ) у межах 70–120 мм рт. ст. збе-
рігається відносна стабільність коронарного кровообігу. У разі зменшення 
ДАТ нижче 70 мм рт. ст. реєструють погіршення коронарного кровообігу та 
гіпоперфузію серця. Цей факт може пояснювати дані досліджень, які вказу-
ють на збільшення частоти серцево-судинних ускладнень за зменшення ДАТ. 
Останнє чітко демонструє важливість поступового зниження АТ, спрямова-
ного не стільки на швидке досягнення цільового рівня, скільки на поступове 
відновлення функціонального стану судин та їх ауторегуляції. Таким чином, 
АГ і старіння супроводжуються односпрямованими зсувами в системі ауто-
регуляції судин, що обмежує її можливості в умовах як високого, так i особли-
во низького АТ [15, 21].

Літературні дані стосовно впливу різних антигіпертензивних препаратів на 
систему ауторегуляції є досить суперечливими. Так, застосування антагоністів 
кальцію призводить до порушення механізмів ауторегуляції та підвищення 
внутрішньочерепного тиску [43, 63, 64]. Натомість використання інгібіторів 
ангіотензинперетворювального фермента (іАПФ) може призводити до знижен-
ня меж ауторегуляції, покращуючи переносимість гіпотензії [4, 5, 29].
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Нині значну увагу дослідників приділено вивченню взаємовідносин між сис-
темним і мозковим кровообігом у хворих із АГ [13]. Доведено зв’язок між струк-
турно-функціональним станом великих судин і ризиком церебральних інсультів. 
Так, збільшення швидкості розповсюдження пульсової хвилі на 3,5 см/с, яке 
визначається за даними допплерографії сонних артерій, у 1,5 рази підвищує ри-
зик інсульту незалежно від індексу маси тіла, рівня холестерину, частоти серцевих 
скорочень і наявності цукрового діабету. Особливе значення така закономір-
ність набуває в людей похилого та старечого віку, в яких реєструють значне під-
вищення жорсткості судин різних басейнів [12]. У багатьох дослідженнях дове-
дено негативну роль аритмій (екстрасистолії та фібриляції передсердь) і дисфунк-
ції міокарда на церебральний кровообіг у людей похилого та старечого віку [20].

Таким чином, погіршення стану церебрального кровотоку в пацієнтів з АГ по-
хилого та старечого віку може бути зумовлено не лише структурно-функціональ-
ним ремоделюванням мозкових судин, а й змінами функціонального стану гіпер-
тензивного серця (систолічна та діастолічна дисфункція міокарда, порушення 
серцевого ритму). Процеси структурного ремоделювання серцево-судинної сис-
теми розвиваються швидше та є більш виразними на тлі наявних інволюційних 
змін, які створюють передумови для погіршення механізмів судинної ауторегу-
ляції мозкового, коронарного, ниркового кровобігу. Саме тому у хворих старших 
вікових груп визначено більшу вразливість органів-мішеней і частоту розвитку 
різних ускладнень за підвищення АТ (особливо за гіпертензивних кризів), а «агре-
сивне» зниження АТ до цільового рівня, як правило, призводить до різних побіч-
них проявів, пов’язаних із гіпоперфузією органів-мішеней. Через це в літніх па-
цієнтів з АГ значно ускладненим є підбір ефективної антигіпертензивної терапії.

Відомим і доведеним фактом у хворих літнього та старечого віку є зниження 
клінічної ефективності антигіпертензивних препаратів [26, 27], що пов’язано 
насамперед із послабленням процесів компенсаторної адаптації, механізмів 
фізіологічного захисту та стійкості організму до різних ушкоджень і стресорних 
впливів. Уважають, що вік є незалежним фактором ризику розвитку серцево-
судинних захворювань [11]. Ефективність і безпечність медикаментозного лі-
кування хворих похилого віку з погляду його впливу на розвиток кардіо- та це-
реброваскулярних ускладнень, кардіоваскулярної та загальної смертності про-
демонстровано в масштабних багатоцентрових плацебо-контрольованих дос
лідженнях [43, 63]. Незважаючи на суперечливість результатів лікування паці-
єнтів старше 80-ти років, сьогодні доведено факт суттєвого зниження частоти 
розвитку мозкових інсультів та інфаркту міокарда в цієї категорії хворих на тлі 
антигіпертензивного лікування [79].

Гетерогенність старечої популяції (як клінічна, так і гемодинамічна) також 
сприяє віковим змінам ефективності антигіпертензивного лікування. З ураху-
ванням зазначених обставин у лікуванні літніх хворих з АГ слід застосовувати 
стратегію дуже малих доз [63].

Не менш значимою проблемою лікування геріатричного контингенту є по-
єднання АГ з іншими захворюваннями, які є самостійними та потужними чин-
никами ризику різних серцево-судинних ускладнень і значно погіршують прог
ноз пацієнтів [43, 63, 79]. Серед останніх насамперед хотілося би виділити по-
єднання АГ із цукровим діабетом (ЦД), хронічним обструктивним захворюван-
ням легень (ХОЗЛ) і подагрою.

Артеріальна гіпертензія трапляється у хворих із цукровим діабетом приблиз-
но в 2 рази частіше, ніж у загальній популяції [6, 32]. Частота АГ серед хворих 



Хронічна обструктивна 
хвороба легень та 
ішемічна хвороба 
серця є провідними 
причинами захворю
ваності та смертності  
у світі та мають високу 
коморбідність.

83

обзоры и лекции

«Кардиология: от науки к практике» № 4 (17) 2015

на ЦД коливається від 20 до 60 % залежно від використання критеріїв підви-
щеного АТ і типу ЦД [19]. Артеріальна гіпертензія істотно впливає на хворих ЦД, 
призводячи до значного підвищення ризику розвитку серцево-судинних і нир-
кових ускладнень, які є головними причинами їх передчасної смерті. Так, за 
даними Фремінгемського дослідження, АГ у 5 разів збільшує смертність серед 
хворих на ЦД [41]. У хворих на ЦД з АГ ефективна медикаментозна терапія зна-
чно попереджає розвиток серцево-судинних ускладнень і ниркової недостат-
ності. Антигіпертензивні препарати рекомендують назначати всім дорослим 
хворим на ЦД із рівнем АТ 130/85 мм рт. ст. і більше [79, 80]. У 80 % хворих 
ЦД ІІ типу причинами виникнення АГ є метаболічний синдром і діабетична не-
фропатія. Пускові фактори розвитку АГ за метаболічного синдрому – інсуліно-
резистентність і гіперінсулінемія [22]. В умовах інсулінорезистентності виникає 
активація симпатичної нервової системи, зростає потік іонів кальцію всереди-
ну гладком'язевих клітин, що сприяє вазоконстрикції та підвищенню АТ. Крім 
цього, гіперінсулінемія стимулює проліферацію гладком'язевих клітин судин і 
призводить до їх структурного ремоделювання. Варто зауважити, що провідну 
роль у розвитку АГ у хворих із ЦД відіграє ураження нирок, посилення синтезу 
ангіотензину II у тканинах за рахунок активації тканинних ренін-ангіотензинних 
систем, а також у результаті неренінового шляху утворення ангіотензину II у 
нирках, судинній стінці, міокарді та інших органах [28, 58].

Артеріальна гіпертензія у хворих із ХОЗЛ є одним із частих коморбідних ста-
нів у клініці внутрішніх хвороб, її розповсюдженість у цих пацієнтів коливається 
від 6,8 до 76,3 %, у середньому становлячи 34,3 % [9, 33]. В основі розвитку 
АГ за ХОЗЛ – раннє формування ендотеліальної дисфункції судин, підвищення 
симпатичної активності з дисбалансом синтезу катехоламінів, порушення ролі 
легень у метаболізмі вазоактивних речовин, оксидативний стрес, хронічне 
системне запалення, дисбаланс у РААС [45]. Багато робіт містить свідчення про 
провідну роль РААС у патогенезі серцево-судинних ускладнень у хворих на 
ХОЗЛ. Доведено, що активність АПФ – основного чинника РААС – суттєво зрос-
тає за наявності хронічної гіпоксії [77]. Натомість підвищення активності АПФ 
можливо як за безпосереднього впливу гіпоксії, так і за супутньої для цього ста-
ну активації симпатоадреналової системи.

Хронічна обструктивна хвороба легень та ішемічна хвороба серця є провід-
ними причинами захворюваності та смертності у світі [45] і мають високу ко-
морбідність. Серцево-судинні захворювання виявляють не менше ніж у 50 % 
пацієнтів із ХОЗЛ. Висока коморбідність ХОЗЛ і ССЗ робить актуальним поглиб
лене вивчення особливостей поєднаної кардіопульмональної патології. Однак 
патологічним змінам серцево-судинної системи за ХОЗЛ приділено недостатньо 
уваги, а хворих із поєднаною патологією взагалі часто виключають із протоко-
лів клінічних досліджень [56].

Нині ХОЗЛ визначають як захворювання, що характеризується розвитком 
локальних і системних запальних ефектів, які є в основі системних проявів 
включно з серцево-судинними ускладненнями. Щодо провідних причин смерт-
ності за ХОЗЛ є неоднозначні дані. Традиційно провідною вважається легене-
ва патологія (35 %), потім – ССЗ (27 %) і рак (21 %). З іншого боку, головною 
причиною смертельного результату хворих на ХОЗЛ легкого та середньотяжко-
го перебігу вважають серцево-судинні події. За даними багатьох досліджень 
[45, 55, 59], ризик смерті від ССЗ за ХОЗЛ підвищено в 2–3 рази, він становить 
близько 50 % у структурі загальної смертності.
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Значну увагу сьогодні приділено латентним і клінічно маніфестованим (по-
дагра) порушенням обміну сечової кислоти (СК), що пов’язано з отриманими 
даними щодо впливу гіперурікемії на прогресування атеросклеротичного ура-
ження судин [59]. Рівень СК є потужним предиктором серцево-судинної леталь-
ності в чоловіків середнього та похилого віку навіть після врахування факторів, 
що часто асоціюють із метаболічним синдромом і/або подагрою [66, 67]. Так, 
Harris C. M. і співавтори [44] зазначили, що розповсюдженість подагри в Англії 
складає в середньому 1,64 % у чоловіків, безперервно збільшуючись із віком 
і досягаючи максимуму у віці старше 75 років (до 5,3 % у чоловіків). У сучасних 
епідеміологічних дослідженнях є дані про збільшення розповсюдженості подаг
ри не лише в країнах із високим економічним рівнем життя [35, 78], а й у регіо
нах, де раніше подагра вважалася достатньо рідкісним захворюванням [69]. 
У багатоцентровому дослідженні, що було проведено в Російській Федерації за 
участю 2 277 хворих на подагру (з них 1 963 чоловіків (86,2 %)), АГ траплялася 
в 3/4 хворих, загальна частота МС складала 57 % (від 15 до 77 %) [3].

Зв’язок між рівнем СК і ССЗ вивчали в більше ніж 20 епідеміологічних і клі-
нічних досліджень, що містили понад 100 000 пацієнтів з АГ. Більш ніж у поло-
вині досліджень (11 з 20) виявлено незалежний зв’язок між урикемією та ри-
зиком розвитку ССЗ. Результати досліджень дозволяють припустити, що рівень 
СК робить істотний внесок у серцево-судинний ризик у пацієнтів із нелікованою 
АГ [50, 42]. Було проведено мета-аналіз, що містив 18 когортних досліджень 
за участю 55 607 осіб без АГ на початку. Установлено, що ГУ асоціюється зі 
збільшеним ризиком АГ, виникненням серцево-судинних катастроф, у тому 
числі й фатальних і загальної смертності [55].

РОЛЬ СЕЧОВОЇ КИСЛОТИ В УРАЖЕННІ ОРГАНІВ-МІШЕНЕЙ  
І РОЗВИТКУ РІЗНИХ СЕРЦЕВО-СУДИННИХ УСКЛАДНЕНЬ

У дослідженнях останніх 15-ти років виявлено, що багато біологічно актив-
них речовин (С-реактивний білок, інтерлейкін-6, фібриноген, сечова кислота, 
інсулін та інші) асоційовано з підвищеним серцево-судинним ризиком. Ці біо-
маркери належать до нових (нетрадиційних) факторів ризику серцево-судин-
них і атеросклеротичних захворювань [23]. Натомість вивчення нетрадиційних 
факторів серцево-судинного ризику може сприяти виявленню нових ланок 
патогенезу серцево-судинних ускладнень у хворих на гіпертонічну хворобу.

Згідно з рекомендаціями експертів Всесвітньої організації охорони здо
ров’я гіперурикемію розглядають як метаболічний синдром [10, 24, 46, 51]. 
Підвіщений рівень СК вважають незалежним предиктором виникнення смер-
ті в пацієнтів з ІХС і розвитку серцевої недостатності після інфаркту міокарда 
[30, 67]. У серії масштабних епідеміологічніх досліджень (NHANES I, Honolulu 
Heart study, MONICA /CORA Cohort Study, PIUMA, SHEP, Syst-China та ін.) вста-
новлено, що гіперурикемія асоціюється з розвитком серцево-судинних захво-
рювань як у загальній популяції, так і в пацієнтів із високим кардіоваскулярним 
ризиком [37, 49]. Крім того, доведено чітку асоціацію гіперурикемії та АГ. Так, 
гіперурикемію виявляють у 25 % пацієнтів з АГ і в 75 % хворих зі злоякісною 
АГ. Паньків В. І., Зуєв К. О. та співавтори демонструють, що гіперурикемія спо-
стерігається в 20,1 % осіб із підвищеним і лише в 6,7 % осіб – із нормальним 
АТ. З іншого боку, АГ діагностують у 60,7 % осіб із гіперурикемією та лише в 
30,5 % осіб – з нормальним рівнем СК у плазмі крові [17]. При цьому цікавим 
фактом є те, що ризик розвитку АГ за гіперурикемії не залежить від таких фак-
торів, як вік, обтяжена спадковість за АГ, зловживання алкоголем, паління, ожи-
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ріння, гіперхолестеринемія, гіпертригліцеридемія, низький рівень холестерину 
ліпопротеїдів високої щільності, цукровий діабет тощо [65].

Іншою стороною цієї проблеми є те, що за наявності АГ підвищення концен-
трації СК у плазмі крові призводить до суттєвого зростання ризику різних серце-
во-судинних ускладнень. Доведено, що підвищений рівень СК у хворих на АГ асо-
ціюється з більш швидким і тяжким ураженням органів-мішеней, зокрема з роз-
витком більш тяжкого ремоделювання міокарда лівого шлуночка та судин, ура-
женням нирок. Кілька можливих механізмів є основою зв’язку СК із підвищен-
ням АТ. Доведені зміни ниркової гемодинаміки під впливом гіперурикемії (зни-
ження ренального кровообігу, що призводить до часткової ішемії нирки, підви-
щення резистентності ниркових артеріол і збільшення інтрагломерулярного тиску 
[70]) можуть призвести до активації ренін-альдостеронової системи (РАС), наслід-
ком чого є підвищення АТ. З іншого боку, на противагу тому, що СК у екстрацелю-
лярному просторі виявляє антиоксидантні якості, всередині клітин вона має про-
оксидантні та прозапальні властивості [34, 71]. Гіперурикемія може спричиняти 
дисфункцію ендотелію за рахунок зменшення вивільнення оксиду азоту, пролі-
ферації ендотеліальних клітин, стимуляції продукції С-реактивного білка, фактора 
некрозу пухлини альфа [52, 61] та інших медіаторів запалення через стимуляцію 
мітоген-активованої протеїнкінази та ядерних факторів транскрипції [34].

Серед провідних механізмів розвитку АГ у осіб із гіперурикемією чільне міс-
це посідає здатність СК (як і інших похідних пуринів: кофеїну, теофіліну, теобро-
міну тощо) активувати діяльність центральної нервової системи та РАС і про-
лонгувати судинні ефекти пресорних амінів. З цієї позиції стає очевидною по-
зитивна дія інгібіторів іАПФ і блокаторів рецепторів до ангіотензину ІІ (БРАІІ). 
Саме цим препаратам притаманна унікальна властивість підтримувати урико-
зурію та компенсувати гіперурикемію, пригнічувати негативні нейрогумораль-
ні та судинні ефекти останньої. Крім того, слід ураховувати, що порушення об-
міну СК є основою патогенезу подагри, сечокам’яної хвороби, сечокислого 
діатезу, а також відіграють певну роль у патогенезі цукрового діабету, ожиріння, 
атеросклерозу, кальцинуючої хвороби клапанів серця, васкулопатій, захворю-
вань печінки [51, 57, 60, 74, 75]. Тому, можливо, раннє застосування іАПФ і 
БРАІІ у пацієнтів із гіперурикемією буде призводити до гальмування розвитку 
як АГ, так і перерахованих вище станів.

Припущення, що підвищений рівень СК може відігравати певну роль у роз-
витку АГ було висловлено ще в 1897 р. ученим Davis N. S. Його думки про те, 
що високий рівень АТ за подагри, зумовлений високим рівнем СК, сприяє під-
вищенню тонусу артерій, були підтверджені в результатах клінічних досліджень, 
у яких вивчали можливості прогнозування розвитку АГ з урахуванням рівня 
СК. Так, Khan G. і співавтори (1972), підсумовуючи результати 5-річного спос
тереження за 10 тис. пацієнтів чоловічої статі, дійшли висновку, що в осіб із 
підвищеним рівнем СК АГ розвивається в 2 рази частіше порівняно з особа-
ми, які мають нормальний рівень СК. Аналогічні результати було отримано в 
дослідженні Hunt I. E. і співавторів (1991) і Solby T. O. і співавторів (1990), де 
продемонстровано, що підвищення рівня СК призводить до зростання ризику 
АГ майже в 3 рази. У популяційному дослідженні, проведеному Perlshtein T. S. 
(1976), було зазначено, що в осіб, у яких уміст СК крові досягає верхньої межі 
норми (387–410 ммоль/л), частота розвитку АГ у 1,5 рази перевищує таку в 
осіб із нормальним рівнем СК.

На сьогодні встановлено, що підвищений рівень СК не тільки збільшує ризик 
розвитку АГ, а й впливає на перебіг цього захворювання. У дослідженні, прове-
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деному співробітниками відділення гіпертонічної хвороби ДУ «ННЦ “Інститут 
кардіології імені академіка М. Д. Стражеска” НАМН України», було продемон-
стровано, що вміст СК у крові прямо корелює з ризиком розвитку гіпертрофії 
лівого шлуночка (ГЛШ) серця та порушенням функції нирок [23]. У дослідженнях 
останніх років указано, що гіперурикемія є потужним фактором розвитку та 
прогресування дисфункції нирок. Значення СК у розвитку ниркового ураження 
було визначено як у здорових осіб [48, 50], так і в пацієнтів із цукровим діабе-
том [68, 35]. До того ж довготривале застосування діуретиків як один із факто-
рів, що сприяє розвитку гіперурикемії, може спричиняти погіршення функції 
нирок у хворих на ГХ. Переконливі докази цього отримано в масштабних дослі-
дженнях Syst-Euro, SHEP, INSIGHT і ALLHAT: лікування діуретиками асоціювало-
ся з більш вираженим зниженням функції нирок, ніж під час застосування інших 
антигіпертензивних препаратів [39]. Ще одним цікавим фактом є результати 
дослідження Feig D. J. і співавторів (2008), в якому брали участь пацієнти під-
літкового віку з АГ. Результатами цього дослідження засвідчено, що призначен-
ня пацієнтам підліткового віку з АГ і гіперурикемією (поєднання цих станів спо-
стерігалося в 90 % учасників дослідження) алопуринолу, який опосередковано 
інгібує утворення СК і знижує її концентрацію в крові, забезпечило нормаліза-
цію АТ практично в 86 % випадків. У контрольній групі пацієнтів, які не отриму-
вали алопуринол, АТ нормалізувався лише в 3 % хворих [33]. Останнім часом 
публікується все більше робіт, у яких засвідчено наявність зв’язку між СК і ура-
женням сонних артерій. У перехресному дослідженні за участю 234 здорових 
жінок у період постменопаузи виявлено асоціацію урикемії з товщиною інтима-
медіа (ТІМ) сонних артерій, яка не залежала від АТ, рівня глюкози, креатиніну, 
паління та застосування діуретиків [57]. Достовірний і незалежний зв’язок СК 
із ТІМ сонних артерій продемонстровано у хворих на ГХ [75].

У цілому на основі результатів клінічних досліджень, присвячених патогене-
тичній ролі СК у розвитку АГ, можна дійти висновків, що в деяких випадках під-
вищення рівня СК передує розвитку АГ. Підвищення рівня СК зазначено в 
25–60 % нелікованих пацієнтів із ГХ, при цьому зниження рівня СК за допомо-
гою алопуринолу сприяє нормалізації АТ у пацієнтів молодого віку за нетрива-
лого анамнезу АГ.

У багатьох епідеміологічних і клінічних дослідженнях установлено, що висо-
кий уміст СК асоціюється зі збільшенням рівня загальної та серцево-судинної 
смертності (MONICA/CORA, 1984–2002). З цими даними узгоджуються резуль-
тати Роттердамського дослідження, в якому в пацієнтів із високим рівнем СК 
крові спостерігали значне збільшення відносного ризику розвитку серцево-су-
динних подій. Так, ризик ІХС у таких пацієнтів був вищим на 68 %, інфаркту міо
карда – на 87 %, інсультів – на 77 % порівняно з відповідними показниками в 
пацієнтів без гіперурикемії.

Таким чином, у наведених літературних даних засвідчено певну патогене-
тичну роль гіперурикемії в розвитку та підтриманні АГ, розвитку ураження ор-
ганів-мішеней і різних серцево-судинних ускладнень. З огляду на це перспек-
тивним є подальше поглиблене вивчення проблеми, яке сприятиме розробці 
ефективних методів лікування АГ і попередження її ускладнень.

ВИСНОВКИ
З урахуванням старіння населення України, збереження демографічних 

тенденцій і поширеності АГ у людей старше 60 років проблема нормалізації  
АТ і антигіпертензивної терапії залишається актуальною. Поєднання в людей  
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літнього віку ІСАГ із різноманітними метаболічними розладами (дисліпідемія, 
цукровий діабет, ХОЗЛ, подагра) розглядають як провідний чинник серцево-
судинних ускладнень, який суттєво зростає з віком. Це характеризується тяж-
чим структурним ремоделюванням артерій і значним зростанням жорсткості 
судин, що в свою чергу погіршує механізми судинної ауторегуляції мозкового, 
коронарного та ниркового кровообігу.

Підвищений рівень СК вважають незалежним предиктором розвитку ССЗ 
у популяції за рахунок ендотеліальної дисфункції, що призводить до більш ак-
тивного ураження органів-мішеней у хворих з АГ, зокрема до більш тяжкого 
ремоделювання міокарда лівого шлуночка, судин і ураження нирок. 

Таким чином, подальше вивчення патогенетичної ролі метаболічних змін 
за АГ і ураження органів-мішеней залишається перспективним.

Arterial hypertension in age and gender aspects, 
role uric acid in target organ damage

Ivanov V. P.1, Kostrubska T. N.2, Kovalchuk O. V.1
1National Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsya, Ukraine
2Military Hospital, Lutsk, Ukraine

Summary. Cardiovascular disease occupy the healing positions in the structure of morbidity and mortality, 
especially in Ukraine. A number of studies have convincingly proved the great influence increased blood pres
sure and including isolated hypertension on the risk of coronary heart disease, stroke, heart and kidney failure, 
particularly in elderly patients. This review of the course is devoted to the influence of factors such as hyper
tension atherosclerotic vascular lesions of the heart and brain in elderly people, the impact of renin-angiotensin-
aldosterone system antihypertensive various drugs on the mechanisms of autoregulation, diabetes, increased 
levels of uric acid. It was established that hyperuricemia is associated with increased risk of hypertension, 
cardiovascular disease and increased mortality due to faster target organ damage (left ventricular myocardium 
remodeling and kidneys). Hyperuricemia leads to endothelial dysfunction, production of C reactive protein, 
tumor necrosis factor α. At the heart of the development of chronic obstructive pulmonary disease is the early 
formation of pulmonary endothelial dysfunction, increased sympathetic activity with an imbalance of catecho
lamine synthesis, impaired lung role in the metabolism of vasoactive substances, oxidative stress, chronic 
systemic inflammation, imbalance in the renin-angiotensin-aldosterone system. The positive effect of angio
tensin-converting enzyme inhibitors and angiotensin receptor blockers II to uricosuria and compensation hyper
uricemia inhibit neurohumoral and vascular effects of uric acid.
Keywords: cardiovascular disease, isolated systolic hypertension, uric acid, hypoperfusion of the brain, elderly 
patients.
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