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ВВЕДЕНИЕ 

 

 

Актуальность темы исследования 

 

Несмотря на значительное снижение распространенности COVID-19 во 

всем мире, последствия пандемии для здоровья и качества жизни пациентов еще 

долго будут оставаться в числе ведущих проблем здравоохранения.  

Одним из факторов, обуславливающих данный факт, является наличие у 

пациентов после перенесенного COVID-19 долгосрочных последствий с прогрес-

сированием ранее присутствующей патологии и развитием новой [171; 192]. 

По данным Daugherty S.E. с соавт., у 14% взрослых в возрасте ≤65 лет, ин-

фицированных SARS-CoV-2 (n=193 113), был, по крайней мере, один новый тип 

клинических осложнений, которые потребовали медицинской помощи после ост-

рой фазы заболевания. Последствия перенесенного COVID-19 испытывают паци-

енты, которые перенесли даже легкую форму заболевания [143]. 

В аспекте решения данной проблемы в настоящее время появляются много-

численные исследования, посвященные изучению последствий пандемии COVID-

19 для здоровья населения с разработкой стратегий по их смягчению [48; 167]. 

Одним из ведущих фокусов таких исследований, связанных с перенесенным 

COVID-19, является артериальная гипертензия (АГ) [71; 147].  

Есть данные, свидетельствующие о регистрации впервые выявленных высо-

ких значений артериального давления (АД) и ухудшения течения АГ, в том числе 

перехода на более высокие стадии, после перенесенного COVID-19 у пациентов 

разных возрастных групп. В среднем у 15-40% пациентов с COVID-19 регистри-

руется в анамнезе наличие АГ [151; 208]. 

Увеличение стадии АГ, сопровождающееся развитием осложнений, харак-

теризуется значительным снижением качества жизни пациентов и в дальнейшем 

может приводить к летальным исходам [39; 44; 172]. 
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Данные как отечественных, так и зарубежных исследований свидетельст-

вуют о регистрации впервые выявленных высоких значений артериального давле-

ния и ухудшения течения АГ после перенесенного COVID-19 у пациентов разных 

возрастных групп [75]. 

В качестве патогенетических механизмов развития АГ и ухудшения ее те-

чения в постковидном периоде рассматривают резкое повышения уровня ангио-

тензина-II, дисфункцию эндотелия даже у пациентов с легким течением COVID-

19, микрососудистые изменения, в том числе и развитие умеренной дисфункции 

капилляров [138; 139; 174]. 

Получение новых данных о развитии спонтанной АГ и ухудшении течения 

АГ необходимо для эффективного клинического ведения, подбора реабилитаци-

онных мероприятий пациентам после COVID-19 и поиска терапевтических мише-

ней [81; 120]. 

 

Степень разработанности темы исследования 

 

К настоящему времени продолжают появляться исследования о прогресси-

ровании ранее имевшейся в анамнезе АГ и ее возникновении в качестве последст-

вия COVID-19, в том числе у педиатрических пациентов [32; 84; 103; 123; 138; 

173; 198]. 

Углубленно изучается эндотелиальная дисфункция и биомаркеры, измене-

ние уровней которых отражает ее развитие и выраженность в качестве взаимоотя-

гощающего механизма патогенеза у пациентов с коморбидной патологией АГ и 

COVID-19 и основы для развития АГ после COVID-19 [120; 130]. 

Накопленные знания свидетельствуют о вовлеченности в патогенез COVID-

19 эндотелиальной дисфункции и влиянии ее выраженности на прогноз заболева-

ния. При этом электронная микроскопия продемонстрировала присутствие вирус-

ных элементов COVID-19 в эндотелиальных клетках пораженных органов, таких 

как легкие, сердце и почки [130; 145].  
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Безусловным фактом является то, что прогрессирование эндотелиальной 

дисфункции у пациентов с АГ является прогностическим признаком тяжелого те-

чения, развития осложнений и неблагоприятного исхода [38; 81]. 

Среди биомаркеров функционального состояния сосудистого эндотелия, 

участвующих в регуляции сосудистого гомеостаза и тонуса, интерес для изучения 

в аспекте COVID-19 представляют эндотелин-1 (ЭТ-1) и N-концевой предшест-

венник натрийуретического пептида типа С (NT-proCNP). Второй биомаркер яв-

ляется продуктом расщепления proCNP, циркулирует в эквимолярных количест-

вах с CNP в плазме крови человека и считается более надежным маркером степе-

ни биосинтеза CNP [26; 30]. 

К настоящему времени в ряде исследований продемонстрирована прогно-

стическая роль NT-proCNP и ЭТ-1 как биомаркеров риска неблагоприятного ис-

хода COVID-19 и возникновения или декомпенсации сердечно-сосудистых забо-

леваний после перенесенного COVID-19. Работы такие единичные и в основном 

проведены зарубежными авторами [9; 18; 27; 31; 129; 183; 200]. 

 

Цель исследования 

 

Оптимизировать прогноз течения артериальной гипертензии после перене-

сенного COVID-19. 

 

Задачи исследования: 

 

1. Изучить уровень ЭТ-1 у больных АГ на фоне COVID-19 в зависимо-

сти от гендерного признака, степени поражения легких по данным компьютерной 

томографии органов грудной клетки (КТ ОГК), наличия сопутствующей патоло-

гии при поступлении в стационар. 

2. Изучить уровень NT-proCNP у больных АГ на фоне COVID-19 в зави-

симости от гендерного признака, степени поражения легких по данным КТ ОГК, 

наличия сопутствующей патологии при поступлении в стационар. 
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3. Проанализировать течение АГ через 6 месяцев после перенесенного 

COVID-19 (изменение стадии, степени АГ, риска развития сердечно-сосудистых 

осложнений при АГ). 

4. Изучить динамику уровней ЭТ-1 и NT-proCNP при поступлении и вы-

писке из стационара в группах наблюдения. Провести сопоставление динамики 

уровней ЭТ-1 и NT-proCNP с течением АГ через 6 месяцев после выписки из ста-

ционара. 

5. Создать математическую модель для прогнозирования увеличения 

стадии АГ у больных АГ после перенесенного COVID-19 через 6 месяцев. 

6. Построить дерево классификации для определения вероятности уве-

личения риска сердечно-сосудистых осложнений при АГ у больных через 6 меся-

цев после перенесенного COVID-19. 

 

Научная новизна 

 

Впервые продемонстрирована эффективность прогнозирования увеличения 

стадии АГ (гипертонической болезни) и риска развития сердечно-сосудистых ос-

ложнений при АГ у больных АГ после перенесенного COVID-19 путем построе-

ния математической модели и дерева классификации. 

На основе комплексного изучения клинико-анамнестических данных, пока-

зателей стандартных лабораторных и инструментальных методов исследования и 

маркеров состояния сосудистого эндотелия представлена характеристика больных 

АГ на фоне COVID-19. 

Комплексно изучены уровни ЭТ-1 и NT-proCNP у больных АГ на фоне 

COVID-19 в зависимости от гендерного признака, выраженности рентгенологиче-

ских изменений по данным КТ ОГК, наличия сопутствующей патологии при по-

ступлении в стационар. 

Установлены корреляционные статистически значимые прямые связи меж-

ду уровнем ЭТ-1 и уровнями С-реактивного белка (СРБ), Д-димера и прокальци-
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тонина, а также наличие статистически значимой отрицательной связи между 

уровнем ЭТ-1 и насыщением крови кислородом (сатурацией). 

Проведен анализ течения АГ через 6 месяцев после перенесенного COVID-

19 (изменение стадии АГ, среднесуточного АД, риска развития сердечно-

сосудистых осложнений). 

Изучены уровни ЭТ-1 и NT-proCNP в динамике у больных АГ на фоне 

COVID-19 и выявлена их зависимость от течения АГ через 6 месяцев. 

 

Теоретическая и практическая значимость работы 

 

Полученные результаты уточняют и дополняют спектр факторов, влияющих 

на увеличение стадии и риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

у больных АГ после перенесенного COVID-19, способствуют более полному по-

ниманию механизмов предрасположенности к прогрессированию течения АГ.  

Создана и научно обоснована прогностическая модель вероятности увели-

чения стадии АГ после перенесенного COVID-19 на основе метода логистической 

регрессии. Диагностическая чувствительность разработанной прогностической 

модели составила 86,7%, специфичность – 80,0%, диагностическая эффективность 

– 84,4%. Прогностическая ценность положительного и отрицательного результа-

тов составили 75,0% и 89,7% соответственно.  

Предложено и научно обосновано дерево классификации, позволяющее оп-

ределять вероятность увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложне-

ний при АГ у больных АГ после перенесенного COVID-19. Чувствительность по-

лученной модели составила 86,7%, специфичность – 86,7%. Общая доля верных 

прогнозов в исследуемой выборке составила 86,7%.  

Персонализированный подход в прогнозировании увеличения стадии и рис-

ка развития сердечно-сосудистых осложнений у больных АГ после перенесенного 

COVID-19 создает основу для вторичной профилактики прогрессирования АГ. 
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Методология и методы исследования 

 

Методологическую основу диссертационного исследования составили рабо-

ты отечественных и иностранных авторов, в которых отражены аспекты течения 

АГ на фоне COVID-19, вероятности увеличения стадии, степени, риска развития 

сердечно-сосудистых осложнений при АГ после перенесенного COVID-19, дана 

оценка значимости сочетания традиционных факторов риска с предикторами, ус-

тановленными в диссертационном исследовании у больных АГ через 6 месяцев 

после перенесенного после COVID-19. 

Диссертация представляет собой прикладное научное исследование, ре-

шающее актуальную задачу по оптимизации прогноза течения АГ после перене-

сенного COVID-19.  

Объект исследования: 90 больных АГ, из них 45 человек – после перенесен-

ного COVID-19 (группа 1), 45 человек – больные с АГ (группа 2) и 30 соматиче-

ски здоровых лиц (группа 3). 

В исследовании использовались общие методы эмпирического исследова-

ния (наблюдение, измерение, сравнение), специальные (иммуноферментный ана-

лиз) и статистические методы.  

 

Положения, выносимые на защиту 

 

При сравнении уровней ЭТ-1 и NT-proCNP у больных АГ на фоне COVID-

19 и АГ обнаружены статистически значимые различия (p<0,001). Уровни ЭТ-1 и 

NT-proCNP у больных АГ на фоне COVID-19 зависели от гендерного признака, 

выраженности рентгенологических изменений по данным КТ ОГК, наличия со-

путствующей патологии при поступлении в стационар. 

Через 6 месяцев после выписки из стационара у больных АГ на фоне 

COVID-19 и АГ зарегистрировано изменение стадии, среднесуточных цифр АД и 

риска сердечно-сосудистых осложнений АГ. При АГ на фоне COVID-19 увеличе-

ние стадии АГ наблюдалось у 20 больных (44,4%) против 3 больных (6,7%) с АГ 
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(p<0,001). Шансы увеличения стадии АГ у больных АГ на фоне COVID-19 были 

выше в 8,2 раза по сравнению с группой с АГ (p<0,001, 95% ДИ: 2,51-26,77). Ме-

жду сопоставляемыми признаками отмечалась умеренная связь (V=0,402). 

Через 6 месяцев после выписки из стационара у больных АГ на фоне 

COVID-19 увеличение среднесуточного АД наблюдалось у 18 человек (40%) про-

тив 4 больных (8,9%) при АГ (p=0,028). Шансы увеличения среднесуточного АД в 

первой группе были выше в 5,7 раза по сравнению со второй группой (95% ДИ: 

1,713-18,671). Между сопоставляемыми признаками отмечалась умеренная связь 

(V=0,321). Через 6 месяцев после выписки из стационара у больных АГ на фоне 

COVID-19 увеличение риска сердечно-сосудистых осложнений наблюдалось у 15 

больных (33,3%) против 5 больных (11,1%) в группе с АГ (p=0,001). Шансы уве-

личения риска сердечно-сосудистых осложнений при АГ в первой группе были 

выше в 4,0 раза по сравнению со второй группой (95% ДИ: 1,31-12,23). Между 

сопоставляемыми признаками отмечалась слабая связь (V=0,267). 

Персонализированный подход на основе математической модели и дерева 

классификации для больных АГ после перенесенного COVID-19 через 6 месяцев 

дает возможность выделить группы риска по увеличению стадии АГ и риска сер-

дечно-сосудистых осложнений. 

 

Степень достоверности и апробация исследования 

 

Результаты, полученные в ходе диссертационного исследования, представ-

лялись на российских и международных конференциях: на 17-м Национальном 

конгрессе терапевтов с международным участием (Москва, 2022), на III Между-

народной научно-практической конференции «Научные исследования: фундамен-

тальные и прикладные аспекты» (Пенза, 2024), на VII Международной научно-

практической конференции «Молодежная наука – первый шаг в науку большую» 

(Петрозаводск, 2024). 
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Основные положения и результаты проведенного клинического исследова-

ния внедрены в практику отделения кардиологии №1 ГБУЗ АО АМОКБ, что под-

тверждено актом внедрения. 

Теоретические положения диссертации были внедрены в процесс обучения 

студентов и ординаторов на кафедрах госпитальной терапии и кардиологии ФПО 

ФГБОУ ВО Астраханский ГМУ Минздрава России. 

Апробация диссертации состоялась на совместном заседании кафедр внут-

ренних болезней педиатрического факультета, госпитальной терапии, клиниче-

ской иммунологии с курсом ПДО, кардиологии ФПО, клинической фармаколо-

гии, профилактической медицины и здорового образа жизни, пропедевтики внут-

ренних болезней, медицинской реабилитации, химии ФГБОУ ВО «Астраханский 

государственный медицинский университет» Минздрава России (Астрахань, 

2024). 

 

Публикации 

 

По теме диссертации опубликовано 11 печатных работ, в том числе 8 в 

журналах, рекомендованных Высшей аттестационной комиссией при Министер-

стве образования и науки РФ для публикации основных научных результатов дис-

сертационных исследований, из них 2 статьи в журналах, индексируемых в меж-

дународной реферативной базе Scopus. 

 

Структура и объем диссертации 

 

Диссертационная работа состоит из введения, обзора литературы, методов 

исследования, 6 глав собственных исследований, обсуждения полученных резуль-

татов, выводов, практических рекомендаций и списка условных сокращений. 

Текст диссертации представлен на 143 страницах машинописного текста и содер-

жит 33 таблицы и 30 рисунков. Библиографический список включает 210 источ-

ников (120 отечественных и 90 иностранных). 
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Связь с планом научных исследований 

 

Диссертация выполнена в соответствии с планом ФГБОУ ВО «Астраханский 

государственный медицинский университет» Минздрава России в рамках ком-

плексной научно-исследовательской работы «Пневмония, ассоциированная с ко-

ронавирусной инфекцией у взрослых и детей: прогнозирование течения и исход 

заболевания». 

 

Личный вклад автора 

 

Автором лично определены цель и задачи исследования, проанализирована 

отечественная и зарубежная литература по изучаемой проблеме, разработаны ме-

тодические подходы к проведению исследования. Автор непосредственно произ-

водил сбор данных, обработку и обобщение полученных материалов, подготовку 

основных публикаций по выполненной работе, написание и оформление рукопи-

си. Личный вклад автора составляет 85%. 

 

Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

 

Диссертационная работа соответствует паспорту специальности 3.1.18. 

Внутренние болезни. Результаты проведенного исследования соответствуют об-

ласти исследования данной специальности, пунктам 1-3. 
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

 

1.1. Коронавирусная инфекция – актуальная проблема 

современной медицины 

 

Коронавирусная инфекция – острый респираторный синдром, вызванный 

вирусом SARS-CoV-2, поражающим дыхательные пути. Заболевание впервые бы-

ло обнаружено в декабре 2019 г. в городе Ухань провинции Хубэй Китая в виде 

пневмонии с неустановленной этиологией. В начале 2020 г. китайские ученые 

идентифицировали вирус, а 11 марта 2020 г. ВОЗ объявила вспышку пандемии из-

за растущего числа случаев заболевания за пределами Китая. В настоящее время 

коронавирусная инфекция распространена по всему миру [17; 165; 190]. 

Коронавирусная инфекция – это системная воспалительная вирусная реак-

ция, имеющая, как правило, несколько фаз развития. Первая вирусная фаза проте-

кает довольно легко и бессимптомно. Однако некоторая группа инфицированных 

пациентов переходит во вторую, воспалительную, фазу, которая и сопровождает-

ся высокой летальностью [106].  

Патогенез заболевания схож с механизмами проникновения и воздействия 

других коронавирусов. До 2003 года уже были известны коронавирусы, вызы-

вающие трансмиссивный гастроэнтерит или инфекционный перитонит у кошек. В 

2003 году был идентифицирован особый коронавирус в качестве этиологического 

агента острого респираторного дистресс-синдрома – SARS-CoV-1.  

Известно, что SARS-CoV-2 тесно связан с SARS-CoV-1 благодаря тому, что 

в обоих случаях заражения S-белки коронавирусов связываются с клеточными ре-

цепторами организма человека с последующим инфицированием клеток-мишеней 

[154]. 

Патогенез заболевания также зависит от локализации корецепторов корона-

вируса, которые широко присутствуют у людей в эпителии легких и тонкого ки-

шечника, то есть в клетках, контактирующих с внешней средой, что может обу-
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славливать возможные пути проникновения SARS-CoV-2. Инфицирование эпите-

лиальных клеток – первый шаг в понимании патогенеза основных проявлений за-

болевания (кашель, пневмония и острый респираторный дистресс-синдром [168]. 

В дальнейшем, влияя не только на эпителиальные клетки дыхательного ап-

парата, но и на эндотелиальные клетки всего организма, вирус приводит к генера-

лизованному эндотелиальному воспалению и повреждению сосудов, то есть к эн-

дотелииту [156]. 

Гистологическая картина эндотелиита включает скопление лимфоцитов, 

плазматических клеток и макрофагов под эндотелиальными клетками и в перива-

скулярных пространствах. Так как эндотелиальные клетки играют важную роль в 

регуляции сосудистого тонуса и поддержании сосудистого гомеостаза, эндотели-

ит может сдвинуть сосудистое равновесие в сторону выраженной вазоконстрик-

ции с последующей ишемией, воспалением и отеком тканей [100; 115].  

Известно, что окислительный стресс, вызванный SARS-CoV-2, может усу-

губить дефект метилирования ДНК, что приводит к дальнейшему усилению ви-

ремии. При этом антиоксидантная защита подавляется или истощается из-за оп-

ределенных причин, таких как измененное давление кислорода, активация рези-

дентных макрофагов в ответ на травму или инфекцию и т.д. 

Ослабление в пожилом возрасте определенных компонентов системы анти-

оксидантной защиты, таких как, например, супероксиддисмутаза-3, частично спо-

собствует тяжелому течению коронавирусной инфекции именно у пожилых лю-

дей [14]. 

Также известно, что SARS-CoV-2 вызывает коагулопатию через каскад вос-

палительных реакций. Полифосфаты, высвобождаемые тромбоцитами, ускоряют 

активацию фактора свертывания V, ингибируют антикоагулянтную активность и 

способствуют синтезу более толстых нитей фибрина, устойчивых к фибринолизу. 

Воспалительные эффекты цитокинов также приводят к повреждению эндо-

телия сосудов, что вызывает тромбоцитопению и снижение количества естествен-

ных антикоагулянтов. Полные механизмы коагулопатии, вызванной COVID-19, 
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все еще неизвестны, но, по-видимому, связаны именно с воспалительными реак-

циями, а не со специфическими свойствами вируса [13]. 

Неоспоримым остается риск тромбоза глубоких вен и тромбоэмболии ле-

гочной артерии при COVID-19. Эти данные подтверждают и расширяют преды-

дущие наблюдения об эндотелиальной дисфункции, связанной с SARS-CoV-2 

[90]. 

Имеются исследования, сообщающие о 31% случаев тромботических ос-

ложнений у пациентов с COVID-19 в отделении интенсивной терапии. Учеными 

обнаружено, что у 23% пациентов с пневмонией, ассоциированной с COVID-19, 

имела место тромбоэмболия легочной артерии, выявленная с помощью компью-

терной томографии или ангиографии [102].  

Таким образом, по мнению ученых, тромбоэмболии при COVID-19 способ-

ствует дисфункция эндотелиальных клеток и нарушение микроциркуляции в со-

судистом русле. 

Исходя из вышесказанного, пациенты с уже существующей эндотелиальной 

дисфункцией, ранее перенесенными сердечно-сосудистыми катастрофами или, 

как минимум, имеющие факторы риска развития сердечно-сосудистых заболева-

ний (курение, АГ, сахарный диабет, ожирение), особенно уязвимы в отношении 

COVID-19 и имеют повышенную вероятность неблагоприятного исхода заболева-

ния [105; 176; 191].  

Существует еще одна современная патогенетическая гипотеза, которая за-

ключается в том, что чрезмерная активация ренин-ангиотензиновой системы, ти-

пичная для пациента с АГ, может способствовать прогрессированию поражения 

легких при COVID-19, индуцируя возникновение воспалительной реакции (цито-

киновый шторм), сокращение гладкомышечных клеток и, как следствие, сужение 

сосудов [161; 194]. 

Клинические и эпидемиологические характеристики COVID-19 в последние 

несколько лет широко публиковались и обсуждались [46; 47; 76; 96].  

Клиническая картина заболевания варьирует от бессимптомного носитель-

ства до таких проявлений, как лихорадка, боль в горле, кашель, пневмония, а в 
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тяжелых случаях – острого респираторного дистресс-синдрома и сепсиса. Также 

могут присутствовать внелегочные симптомы, например, неврологические или 

гастроэнтерологические. 

Сообщается о сопутствующих заболеваниях, связанных с повышенным рис-

ком коронавирусной инфекции и худшим исходом: АГ (30% случаев), сахарный 

диабет (19% случаев) и ишемическая болезнь сердца (8% случаев) [107; 109; 163]. 

В исследовании Amin Gasmi с соавторами представлены данные о том, что 

до 50% пациентов с коронавирусной инфекцией сообщили о наличии хотя бы од-

ного сопутствующего заболевания при поступлении в стационар. При этом АГ, 

сахарный диабет, хроническая обструктивная болезнь легких, ожирение и сердеч-

но-сосудистые заболевания относятся к числу наиболее часто встречающихся. 

Также ученые опубликовали данные о том, что около 70% пациентов, переведен-

ных в отделение интенсивной терапии, имели вышеуказанные сопутствующие за-

болевания [148]. 

Высокая частота АГ у пациентов с COVID-19 не удивительна и не обяза-

тельно подразумевает причинно-следственную патогенетическую связь между АГ 

и COVID-19, поскольку сама по себе АГ чрезвычайно часто встречается у пожи-

лых людей, у которых особенно высок риск заражения вирусом SARS-CoV-2 и 

возникновения тяжелых осложнений заболевания. 

Guan W.J. с соавт. представили данные о пациентах с подтвержденным 

COVID-19. При этом среди тех, у кого развилось тяжелое течение заболевания, 

наиболее частой сопутствующей патологией была именно АГ (23,7%) [152]. 

Zhang T. с соавт. обследовали 140 пациентов с COVID-19 и обнаружили, что 

37,9% пациентов с тяжелым течением коронавирусной инфекции страдали АГ 

[209]. 

Huang S. с соавт. исследовали влияние АГ на прогрессирование заболевания 

и прогноз у пациентов с коронавирусной инфекцией. Были собраны и проанали-

зированы их демографические данные, клинические проявления, лабораторные 

показатели и методы лечения. При этом пациенты с COVID-19 с АГ чаще, чем 

пациенты без нее, имели тяжелую пневмонию, выраженные воспалительные ре-
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акции и осложнения заболевания. Таким образом, было резюмировано, что имен-

но пациентам с АГ следует уделять особое внимание при коронавирусной инфек-

ции [155]. 

Исследование Sun Y. и соавт., опубликованное в «The Journal of Clinical 

Hypertension», позволило оценить влияние АГ, сахарного диабета 2 типа и их 

комбинации на риск развития смерти, дыхательной недостаточности и тяжелого 

течения COVID-19. По сравнению с пациентами, у которых не было ни АГ, ни са-

харного диабета, риск летального исхода был значительно выше. Более того, на-

личие одной только АГ увеличивало вероятность развития тяжелого течения ко-

ронавирусной инфекции [193]. 

С другой стороны, данные некоторых исследований, в которых изучались 

клинические предикторы смертности от COVID-19, подтверждают, что АГ не бы-

ла независимым предиктором летальности. По мнению ученых, пожилой возраст, 

наличие СД и хронической болезни почек, но не АГ, приводит к высокой леталь-

ности, ассоциированной с коронавирусной инфекцией [72]. 

Хотя оценка роли АГ в качестве сопутствующего заболевания среди паци-

ентов с COVID-19 в прогнозировании осложненного течения инфекции представ-

ляется дискутабельной, сахарный диабет является общепризнанным фактором 

риска. Однако, исходя из того, что при сахарном диабете часто наблюдается АГ, а 

также по результатам регрессионного анализа, проведенного среди пациентов с 

сахарным диабетом, АГ можно назвать независимым фактором риска госпиталь-

ной смерти от COVID-19 [136; 181; 182].  

Исходя из вышесказанного, некоторые авторы предполагают, что использо-

вание ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента и блокаторов рецепто-

ров ангиотензина, обычно назначаемых для лечения пациентов с сердечно-

сосудистыми заболеваниями, может объяснить их худшие исходы в отношении 

коронавирусной инфекции [104]. 

Мало кто мог предположить, что АГ и ее лечение ингибиторами ренин-

ангиотензин-альдостероновой системы станут ведущей актуальной темой в мире 

медицины во время пандемии COVID-19. Этому способствовало два фактора: во-
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первых, вышеуказанные наблюдения о том, что АГ является одной из наиболее 

частых сопутствующих патологий, связанных с тяжелыми случаями COVID-19 у 

госпитализированных пациентов, и, во-вторых, данные о том, что SARS-CoV-2 

инфицирует клетки посредством специфического связывания с ангиотензинпрев-

ращающим ферментом-2, который экспрессируется в легких и других тканях ор-

ганизма [54; 68; 116; 118; 210]. 

Эти факты и позволили выдвинуть предположение о том, что использование 

ингибиторов ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, особенно ингибито-

ров ангиотензинпревращающего фермента или блокаторов рецепторов ангиотен-

зина, может привести к усилению экспрессии ангиотензинпревращающего фер-

мента-2 в дыхательных путях, тем самым увеличивая риск как инфицирования, 

так и развития опасных для жизни осложнений COVID-19 [201].  

При этом беспокойство среди пациентов и врачей остается обоснованным, 

поскольку данные препараты являются основой терапии гипертонической болез-

ни и являются одними из наиболее широко назначаемых во всем мире.  

Франсиско де Абахо и его коллеги представили в журнале «The Lancet» аль-

тернативные вышеуказанным результаты исследования среди пациентов, которые 

были госпитализированы вследствие новой коронавирусной инфекции в течение 

марта 2020 года. Учеными было доказано, что по сравнению с применением дру-

гих гипотензивных препаратов, использование ингибиторов ренин-ангиотензин-

альдостероновой системы не было связано с повышенным риском заражения 

COVID-19 и/или тяжелых осложнений COVID-19, требующих интенсивной тера-

пии или приводящих к летальному исходу [144]. 

В своем исследовании Ernesto L. и Schiffer также доказали альтернативный 

вывод о том, что ангиотензинпревращающий фермент-2 защищает от поврежде-

ния легкие. То есть ангиотензинпревращающий фермент-2 образует ангиотензин-

1 из ангиотензина-2 и, таким образом, снижает воспалительное действие ангио-

тензина-2 и увеличивает потенциал противовоспалительного действия ангиотен-

зина-1. Таким образом, данный фактор способствует снижению системного вос-

паления, особенно в легких, сердце и почках [185]. 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Schiffrin+EL&cauthor_id=32251498
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Исходя из этого, можно предположить, что ингибиторы ангиотензинпрев-

ращающего фермента и блокаторы рецепторов ангиотензина могут снизить веро-

ятность развития острого респираторного дистресс-синдрома, миокардита или 

острой почечной недостаточности, которые могут возникнуть у пациентов с 

COVID-19. 

Также имеются данные о том, что использование рекомбинантного ангио-

тензинпревращающего фермента-2 может быть выбрано в качестве терапевтиче-

ской цели при COVID-19 с целью снижения вирусной нагрузки за счет связыва-

ния циркулирующих вирусных частиц SARS-CoV-2 и уменьшения их потенци-

ального прикрепления к клеткам организма. 

Интересными представляются сведения о том, что интерлейкин-6, продуци-

руемый во время цитокинового шторма, ассоциированного с коронавирусной ин-

фекцией, также может быть индуцирован ангиотензином-2 через механизм, зави-

симый от минералокортикоидных рецепторов [205]. 

Таким образом, пока нет однозначных доказательств того, что АГ связана с 

исходами COVID-19. Однако на основании имеющихся в настоящее время дан-

ных, можно достоверно сказать, что такого рода пациенты требуют пристального 

наблюдения, а вопрос сочетания коронавирусной инфекции и АГ – дальнейшего 

углубленного изучения [37].  

 

1.2. COVID-19 – триггер развития и прогрессирования соматической патологии 

 

В большинстве исследований, касающихся осложнений COVID-19, анали-

зируются патологические состояния, развивавшиеся в остром периоде коронави-

русной инфекции. Это связано с «новизной» заболевания, т.е. с небольшим коли-

чеством лет от момента его появления, а также с тем, что именно в остром перио-

де появляющиеся или прогрессирующие патологические состояния несут риск 

для жизни пациента. Однако нельзя недооценивать роль так называемого «по-

сктовидного шлейфа» [45; 124; 125; 134].  
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Уже сейчас очевидно, что COVID-19 может являться триггером в развитии 

множества заболеваний, развивающихся после перенесенной инфекции. Поэтому 

возрастает количество работ, содержащих анализ отдаленных последствий [5; 35; 

62; 64; 66; 166]. 

Поскольку в остром периоде заболевания превалирует поражение бронхоле-

гочной системы, фокус ряда публикаций направлен на отсроченные поражения 

именно системы дыхания [61; 74]. 

В качестве респираторных последствий COVID-19 Воробьёва О.В. с соавт. 

(2021) отмечают длительно сохраняющийся кашель и одышку, сочетающиеся со 

слабостью, усталостью и приступами респираторной паники. По мнению иссле-

дователей, снижение диффузионной способности легких и нейрогенные механиз-

мы гиперчувствительности лежат в основе данных проявлений [25]. 

Курмаева А.Ш. с соавт. (2023) проанализировали динамику остаточных из-

менений и осложнений со стороны системы дыхания у пациентов с пневмонией, 

ассоциированной с SARS-CoV-2. При выписке из стационара у трети пациентов 

на КТ ОГК имел место диффузный пневмосклероз, в 3% случаев определялось 

наличие жидкости, у 11% пациентов имело место сочетание этих изменений. То 

есть те или иные изменения наблюдались у 51% обследованных. При инструмен-

тальном исследовании через 6 месяцев диффузный пневмосклероз определялся в 

8% случаев, жидкость в плевральной полости не выявлялась, однако у 6% перебо-

левших определялся спаечный процесс в плевральной полости. Таким образом, 

частота выявления остаточных изменений на КТ ОГК хоть и уменьшалась, но все 

же сохранялась у 18% пациентов в отдаленном периоде после перенесенной 

пневмонии, ассоциированной с SARS-CoV-2 [60]. 

Белькинд М.Б. с соавт. (2020) считают динамическую компьютерную томо-

графию важной составляющей мониторинга состояния пациентов в отдаленном 

периоде после перенесенной коронавирусной инфекции [15]. 

Описано развитие и усугубление когнитивной дисфункции, нарушение пси-

хоэмоциональной сферы у лиц, перенесших COVID-19 [67; 86; 112].  
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Демьяновская Е.Г. (2021) объясняет поражение нервной системы сродством 

коронавируса к некоторым рецепторам, локализованным на мембране нервных 

клеток [36]. 

В качестве причины отдаленных стресс-связанных последствий коронави-

русной инфекции Акарачкова Е.С. с соавт. (2020) называют социальную изоля-

цию при пандемии. Среди ожидаемых после перенесенного COVID-19 стресс-

связанных поведенческих реакций автор называет склонность к насилию и суици-

ду, высокую подверженность несчастным случаям, нарушения пищевого поведе-

ния и сексуальные дисфункции [2]. 

В работе Баринова А.Н. с соавт. (2021) отмечают, что примерно у 10% па-

циентов такие неврологические симптомы, как головная боль, астенические про-

явления и диссомния, сохраняются более 12 недель, что позволяет говорить о 

«длительном COVID». Такие пациенты требуют более пристального внимания 

невролога и нуждаются в когнитивной терапии [11]. 

Ряд авторов указывают на высокую вероятность поражения печени после 

перенесенного COVID-19. В качестве возможных механизмов указываются: пря-

мое воздействие вируса SARS-CoV-2, иммуноопосредованное воспаление, гипок-

сия, связанная с поражением дыхательного аппарата, гепатотоксичность лекарст-

венных препаратов и возможная реактивация имеющихся заболеваний печени [63; 

70].  

Патология опорно-двигательного аппарата, по данным разных авторов, об-

наруживается у 30-60% пациентов, перенесших COVID-19. Поражение костно-

мышечной системы при этом можно условно разделить на несколько групп: ин-

фекционные (септический артрит, спондилит, спондилодисцит), аутоиммунные 

(реактивный артрит, сакроилеит, анкилозирующий спондилит, аксиальный спон-

дилоартрит, псориатический артрит), обусловленные нарушением васкуляризации 

костной ткани (асептический остеонекроз) и метаболические (остеопения, остео-

пороз) [34; 69; 99]. 

Наибольшее количество работ посвящено взаимосвязи сердечно-сосудистой 

патологии и коронавирусной инфекции [93; 114; 132; 140; 150; 177]. В своих ра-
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ботах авторы отмечают двунаправленность такого влияния: с одной стороны, есть 

данные о том, что заболеванию COVID-19 более подвержены лица, имеющие сер-

дечно-сосудистые заболевания, с другой – после перенесенного COVID-19 повы-

шен риск развития или прогрессирования поражения сосудов и сердца [4; 93; 117; 

153; 206]. 

Факторами, приводящими к поражению сердечно-сосудистой системы при 

коронавирусной инфекции, являются: воздействие вируса на эндотелиальную вы-

стилку, приводящее к увеличению сосудистой жесткости; иммунное воспаление; 

негативное влияние лекарственной терапии; окислительный стресс, провоцирую-

щий дестабилизацию атеросклеротических бляшек. Это приводит к прогрессиро-

ванию хронической сердечной недостаточности и нарушениям ритма и проводи-

мости в отдаленном периоде после перенесенного COVID-19 [50; 174; 169]. 

Шульдяков А.А. с соавт. (2023) акцентируют внимание на важности кор-

рекции сосудистого гемостаза у пациентов с COVID-19 в анамнезе. Такая реко-

мендация базируется на понимании, что изменения в системе коагуляции, наряду 

с микроангиопатией и патологическим ангиогенезом, оказывают безусловное 

влияние на прогноз при коронавирусной инфекции Значимость дискоординации 

про- и антикоагулятных механизмов в прогнозировании исходов COVID-19 под-

черкивается и в работах других авторов [117]. 

 

1.3. Течение артериальной гипертензии после перенесенного COVID-19 

 

В связи с высоким удельным весом АГ в структуре сердечно-сосудистой па-

тологии нельзя обойти вниманием течение данного патологического состояния 

после перенесенного COVID-19 [19; 58; 88; 89]. 

Несмотря на широкий спектр представленных по данному направлению ра-

бот, нет единого мнения о влиянии COVID-19 на развитие и течение АГ. Если 

факт дестабилизации АД в остром периоде коронавирусной инфекции отмечается 

всеми исследователями, то итоги наблюдения за пациентами с АГ в отдаленном 

периоде отличаются вариабельностью [84; 157; 189].  
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Большинство авторов отмечает прогрессирование АГ с течением времени 

[22; 40; 77]. В работе Погосовой Н.В. с соавт. приводятся данные наблюдений за 

700 лицами с перенесенным COVID-19 в сроки 3-7 месяцев после стационарного 

лечения. Наблюдение осуществлялось в рамках программы «COVID-19 – отда-

ленное наблюдение». Было отмечено, что летальный исход и повторные госпита-

лизации, которые имели место в 4,4% и в 8% случаев соответственно, были обу-

словлены преимущественно сердечно-сосудистой патологией. При этом у 4,2% 

наблюдаемых отмечалась манифестация АГ, а у 8,4% ухудшилось течение суще-

ствующей АГ. Авторами был сделан вывод о негативном влиянии COVID-19 в 

отдаленном периоде у более половины переболевших лиц [79]. 

Однако Богдалова Л.Р. с соавт. пришли к выводу об обратимости негатив-

ного влияния COVID-19 на течение АГ. Проанализировав течение АГ в течение 

12-и месяцев у 60-и пациентов с патологией опорно-двигательного аппарата и пе-

ренесенным COVID-19, авторы пришли к заключению, что негативное влияние 

COVID-19 на течение АГ максимально в остром периоде заболевания и нивелиру-

ется со временем. В данном исследовании в ранние сроки после коронавирусной 

инфекции у 20% пациентов имела место дестабилизация АД. Однако через 12 ме-

сяцев повышение АД сохранилось лишь у 7% пациентов [16]. 

Аналогичные результаты представлены в работе Рябовой А.Ю. с соавт., 

проанализировавшими течение неконтролируемой АГ у пациентов с перенесен-

ной коронавирусной инфекцией легкого и среднетяжелого течения в отдаленном 

периоде. Среди пациентов, перенесших COVID-19, отмечалась более высокая 

частота встречаемости нон-дипперов по сравнению с контрольной группой (18% 

против 4%). Спустя 4 месяца наблюдения авторы отметили положительную ди-

намику течения АГ [87]. 

Следует отметить, что даже в работах, демонстрирующих стабилизацию АГ 

в отдаленном периоде после перенесенной коронавирусной инфекции, весьма 

разнятся сроки восстановления пациентов. 
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Например, в работе Григоричевой Е.А. наблюдалось два пика повышения 

АД – в первый месяц после заболевания и через полгода. К третьему же месяцу 

отмечено снижение АД [33]. 

По данным регистра Евразийской ассоциации терапевтов, через полгода по-

сле перенесенного COVID-19 число пациентов с неконтролируемой АГ снижа-

лось на 15% (с 20,1 до 4 %) [4]. 

Такие разноречивые данные свидетельствуют об актуальности проблемы 

течения АГ у лиц с перенесенной коронавирусной инфекцией и нацеливают на 

продолжение исследований в данной области клиники внутренних болезней [119; 

186]. 

 

1.4. Эндотелиальная дисфункция при COVID-19 

 

Эндотелиальные клетки сосудистой стенки играют центральную роль в па-

тогенезе различных сердечно-сосудистых заболеваний. Эндотелий, выстилающий 

внутреннюю стенку сосудов, регулирует основные гемостатические функции, ак-

тивность тромбоцитов, тонус сосудов и воспалительные процессы [3; 23; 94; 126; 

142].  

Эндотелиальная дисфункция (ЭД) является ранним предиктором атероскле-

роза и будущих сердечно-сосудистых катастроф. Прогностическое значение на-

рушений эндотелиальной функции и изучение механизмов, ведущих к ним – важ-

ное направление внутренних болезней на современном этапе. Очевидна роль ЭД и 

при ряде других заболеваний: АГ, сахарном диабете, новообразованиях, септиче-

ских процессах [24; 41; 78; 98; 199]. 

Большинство авторов сходится во мнении, что ЭД является одним из клю-

чевых звеньев патогенеза COVID-19 [1; 21; 56; 117; 196]. 

Повреждение эндотелия связано как с непосредственным проникновением в 

эндотелиальные клетки коронавируса, так и с развитием цитокинового шторма. 

Посредником между вирусом SARS-CoV-2 является ангиотензинпревращающий 

фермент 2 (АПФ 2). Сродство вируса к данному ферменту и высокая экспрессия 
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АПФ 2 эндотелиоцитами делают клетки эндотелия «привлекательными» для адге-

зии коронавируса [188]. 

Повреждение эндотелиальной выстилки сосудов тесно связано со снижени-

ем биодоступности оксида азота, интенсификацией перекисноокислительных 

процессов, повышением проатерогенного потенциала, увеличением сосудистой 

проницаемости, адгезией лейкоцитов, инволюцией и разрушением эндотелия и 

гиперкоагуляцией [127; 159; 187; 204]. 

В работе Fodor A. и соавт. выявлена взаимосвязь между снижением биодос-

тупности NO и тяжестью течения коронавирусной инфекции при оценке взаимо-

связи системной воспалительной реакции и ЭД при тяжелой форме COVID-19 

[146]. 

Симутис И.С. с соавт. выявили прямую корреляционную связь между пока-

зателем цитокинемии ИЛ-6, эндотелинемии (r=0,91) и гомоцистеинемии (r=0,80), 

отсутствовавшую в группе контроля [92]. 

В исследовании Чистяковой М.В. с соавторами продемонстрировано, что у 

пациентов, перенесших COVID-19, спустя 3 месяца сохраняются признаки нару-

шения дисфункции эндотелия, причем обнаружены прямые корреляционные свя-

зи их выраженности с тяжестью течения коронавирусной инфекции и нарушени-

ем функции левого желудочка [108]. 

Бурячковская Л.И. с соавт. подтвердили наличие ЭД у больных с COVID-19 

посредством электронно-микроскопического исследования крови. Было обнару-

жено повышенное количество циркулирующих эндотелиальных клеток с перфо-

рированной мембраной. Соответствие размеров трансмембранных отверстий диа-

метру суперкапсида вириона коронавируса позволяет предположить, что поры 

представляют собой места входа вируса в эндотелиоцит и выхода из него. Со сто-

роны красной крови наблюдалось сладжирование эритроцитов и трансформация 

их в эхиноциты [21]. 

 

 

 



27 
 

1.5. Маркеры эндотелиальной дисфункции – эндотелин-1 и натрийуретический 

пептид типа С 

 

Поскольку значимость ЭД в развитии множества патологических состоя-

ний, в частности COVID-19, высока, интересным представляется поиск значимых 

маркеров ЭД. Среди потенциальных маркеров ЭД выделяются следующие: фак-

торы, формирующиеся в эндотелии и выделяющиеся в кровеносное русло, к ним 

относятся простациклин и оксид азота (NO). Также существуют факторы, скапли-

вающиеся в эндотелии и высвобождающиеся в результате определенного стиму-

лирования, такие как Р-селектин, фактор Виллебранда и активатор плазминогена.  

Для их поступления в кровь необходимы повреждение или активации эндо-

телия. Отдельные факторы, такие как Е-селектин, ЭТ-1, VCAM-1 (Vascular cell 

adhesion molecule-1, «васкулярная молекула клеточной адгезии 1»)), ICAM-1 

(Inter-Cellular Adhesion Molecule-1, молекула клеточной адгезии) и другие, прак-

тически не синтезируются в обычных условиях, но их содержание резко увеличи-

вается при активации эндотелия [6; 10; 28; 57; 83; 95].  

Существуют также факторы, являющиеся рецепторами эндотелия (протеин 

С, тромбомодулин), а также те, которые синтезируются и накапливаются прямо в 

эндотелии, например, t-PA (tissue plasminogen activator, тканевой активатор плаз-

миногена). В качестве высокоинформативных маркеров ЭД также рассматрива-

ются гомоцистеин, ангиотензин II, натрийуретический пептид С типа (CNP), ин-

терлейкины [98; 128]. 

Так, у пациентов с осложненным течением COVID-19 уровень ИЛ-6 (интер-

лейкин) почти в 3 раза превышал таковой при неосложненном течении [73; 141]. 

Тяжелые формы с явлениями полиорганной дисфункции, при которых выявляется 

РНК SARS-CoV-2 в сочетании с высокими уровнями ИЛ-6, могут соответствовать 

концепции вирусного сепсиса с синдромом цитокинового шторма [164]. 

Основной фактор поддержания нормальных функций эндотелиального го-

меостаза – это оксид азота (NO). При COVID-19 эндотелиальная дисфункция, вы-

званная оксидативным стрессом, проявляется уменьшением биодоступности NO 

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9C%D0%BE%D0%BB%D0%B5%D0%BA%D1%83%D0%BB%D0%B0_%D0%BA%D0%BB%D0%B5%D1%82%D0%BE%D1%87%D0%BD%D0%BE%D0%B9_%D0%B0%D0%B4%D0%B3%D0%B5%D0%B7%D0%B8%D0%B8
https://ru.m.wikipedia.org/wiki/%D0%9C%D0%BE%D0%BB%D0%B5%D0%BA%D1%83%D0%BB%D0%B0_%D0%BA%D0%BB%D0%B5%D1%82%D0%BE%D1%87%D0%BD%D0%BE%D0%B9_%D0%B0%D0%B4%D0%B3%D0%B5%D0%B7%D0%B8%D0%B8
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за счет активации НАДФН-оксидазы 2 (никотинамидадениндинуклеотидфосфат) 

и включения активных форм кислорода. Это приводит к увеличению содержания 

сосудосуживающих веществ (ЭТ-1, ангиотензина 2), что способствует развитию 

тромботических и воспалительных процессов в сосудах с выраженной активацией 

провоспалительных цитокинов и молекул адгезии [146; 149; 158; 203]. 

ЭТ-1 является эталонным маркером ЭД. Боровкова Л.В. с соавт. выявили 

более высокий уровень ЭТ-1 у беременных пациенток при наличии у них АГ. 

Признанная информативность ЭТ-1 позволяет использовать данный маркер в ка-

честве стандарта, позволяющего оценивать валидность других, менее изученных 

маркеров дисфункции эндотелия [18]. 

CNP – аутокринный и паракринный медиатор, выделяемый эндотелиальны-

ми клетками, кардиомиоцитами и фибробластами, регулирующий жизненно важ-

ные физиологические механизмы в сердечно-сосудистой системе и эндотелиаль-

ную функцию, в частности.  

Данные функции обеспечиваются через два родственных рецептора: рецеп-

тор натрийуретического пептида B (BNP) и рецептор CNP, которые активируют 

разные сигнальные пути, определяя клеточные ответы [170].  

Традиционно CNP считается эндотелиальным компонентом системы на-

трийуретических пептидов, в то время как родственные ему пептиды – натрийу-

ретический пептид А (ANP) и BNP – эндокринными протекторами сердечной 

функции [184]. 

То есть ANP, BNP и CNP составляют семейство из трех структурно родст-

венных, но генетически различных сигнальных молекул, которые регулируют 

сердечно-сосудистую и другие системы путем активации трансмембранных гуа-

нилатциклаз и повышения внутриклеточной концентрации циклической гуано-

зинмонофосфата [53; 65; 160; 180]. 

Накопленные данные указывают на то, что CNP не только модулирует со-

судистый тонус и контролирует артериальное давление, но также регулирует ши-

рокий спектр сердечно-сосудистых эффектов, включая контроль воспаления, ан-

гиогенез, пролиферацию гладких мышц и эндотелиальных клеток, атеросклероз, 
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сократимость кардиомиоцитов, гипертрофию, фиброз и электрофизиологию серд-

ца [8; 9; 27; 55; 82]. 

Идентификация натрийуретических пептидов как чувствительных маркеров 

сердечной функции стимулировала обширные исследования их физиологической 

роли в сердечно-сосудистом гомеостазе и эндотелиальной дисфункции, а также 

появлению работ по их потенциальному использованию как в качестве биомарке-

ров, так и в качестве терапевтических средств [20; 52; 162]. 

Искусственные нарушения генов, кодирующих все натрийуретические пеп-

тиды и их рецепторы, были получены у мышей, обладающих необходимой уни-

кальной физиологией. При этом синтетические аналоги натрийуретических пеп-

тидов исследовались в качестве потенциальных средств для лечения декомпенси-

рованной сердечной недостаточности [135]. 

Работы C. Perez-Ternero и соавт. о физиологической роли CNP в регуляции 

термогенеза и адипогенеза связывают координацию данных метаболических 

функций и предотвращение развития кардиометаболических нарушений. Автора-

ми доказано, что этот защитный механизм, который частично опосредован ауток-

ринным действием CNP на адипоциты, подкрепляется активацией родственных 

рецепторов NPR-B и NPR-C [175]. 

В исследовании под руководством Zakeri R. с соавт. CNP описывается как 

инновационный биомаркер структурных и функциональных нарушений при сер-

дечной недостаточности и хронических заболеваниях почек [207].  

При этом такие факторы как гипоксия и влияние цитокинов, присущие как 

сердечным, так и почечным процессам ремоделирования, являются одними из до-

казанных стимуляторов для производства и высвобождения CNP. 

По результатам некоторых исследований натрийуретические пептиды также 

могут играть решающую роль в поддержании сердечно-сосудистого гомеостаза и 

регуляции артериального давления у пациентов с артериальной гипертензией. 

Сумма их метаболических активностей вместе с их влиянием на баланс натрия 

могут существенно снижать общий сердечно-сосудистый риск. 
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1.5.1. Изучение эндотелина-1 и натрийуретического пептида типа С  

при COVID-19 

 

Поскольку значимость развития ЭД при коронавирусной инфекции высока 

и может служить прогностическим критерием течения и исхода инфекционного 

процесса, появляются работы по изучению таких маркеров, как ЭТ-1 и NT-

proCNP у пациентов с COVID-19. 

Изучение уровня ЭТ-1 в крови и тканях легкого пациентов с немелкокле-

точным раком легкого, перенесших COVID-19, показало, что у пациентов с тяже-

лым течением коронавирусной инфекции в анамнезе отмечается статистически 

значимо более высокий уровень ЭТ-1 в плазме крови, что может быть обусловле-

но длительно существующими нарушениями функционирования эндотелия у этих 

больных [49]. 

В исследовании Кулик Е.Г. с соавт. по изучению функциональной активно-

сти сосудистого эндотелия у пациентов с ХОБЛ показано, что у лиц, имевших в 

анамнезе COVID-19, выраженность ЭД более выражена, чем при изолированной 

ХОБЛ стабильного течения, что ассоциируется с активным системным воспале-

нием [59]. 

Работы, касающиеся изучения NT-proCNP у пациентов с коронавирусной 

инфекцией, немногочисленны. Так, в работе Chen N. с соавт. отмечено повыше-

ние уровня N-концевого натрийуретического пептида у 27,5% пациентов с 

COVID-19 наряду с повышением уровней тропонина T и ИЛ-6 в плазме крови 

[137]. 

Bojti I. с соавт., в своем исследовании предприняли попытку определить 

возможные изменения уровня NT-proCNP у пациентов с COVID-19 с учетом тя-

жести и исхода заболевания. Обращало на себя внимание, что низкий уровень NT-

proCNP при поступлении был связан с тяжелым исходом заболевания. Таким об-

разом, данное исследование подтвердило ассоциацию между низким уровнем NT-

proCNP при поступлении и тяжелым течением COVID-19 [129]. 
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Высокая значимость коронавирусной инфекции в развитии и прогрессиро-

вании сердечно-сосудистых заболеваний, и АГ в частности, развитие эндотели-

альной дисфункции при COVID-19 в сочетании с немногочисленностью работ по 

изучению отдельных маркеров дисфункции обосновывают актуальность данного 

исследования. 



32 
 

ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

 

2.1. Характеристика и дизайн исследования 

 

Проведение данного клинического исследования одобрено Региональным 

Независимым Этическим комитетом (заседание РНЭК от 27.10.2021 г., протокол 

№3).  

Для достижения цели исследования нами были сформированы три группы 

обследуемых (рис. 1). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 1 – Обследуемые группы пациентов 

 

Всего в исследование было включено 120 пациентов 

Группа 1 – основная группа пациентов (n=45) 

Пациенты с диагнозом «Коронавирусная инфекция CОVID-19, вирус иден-

тифицирован» и верифицированной ранее эссенциальной АГ (гипертониче-

ская болезнь (ГБ)), проходившие лечение в инфекционном госпитале на базе 

ГБУЗ «Александро-Мариинская областная клиническая больница» г. Астра-

хани в 2021 году. 

Группа 2 – группа сравнения (n=45) 

Пациенты с верифицированной ранее эссенциальной АГ (ГБ), проходившие 

лечение в ГБУЗ АО «Городская клиническая больница №2 имени братьев 

Губиных» в 2021 году. 

Группа 3 – группа контроля (n=30) 

Соматически здоровые лица, проходившие диспансеризацию в поликлини-

ках г. Астрахани в соответствии с приказом Министерства здравоохранения 

Российской Федерации от 03.02.2015 №36ан «Об утверждении порядка про-

ведения диспансеризации определенных групп взрослого населения» [85]. 



33 
 

Основанием для отбора пациентов в исследование служили критерии вклю-

чения, невключения и исключения. Критериями включения для основной группы 

были: диагноз «Коронавирусная инфекция CОVID-19, вирус идентифицирован, 

средней степени тяжести» и верифицированная ранее эссенциальная АГ, или ги-

пертоническая болезнь (ГБ), I-II стадий. 

Критерием включения для группы сравнения был: наличие у пациента вери-

фицированной ранее эссенциальной АГ (ГБ) I-II стадий.  

Критериями невключения для основной группы и группы сравнения служи-

ли: АГ (ГБ) III стадии, наличие иных заболеваний сердечно-сосудистой системы 

(стенокардия напряжения, перенесенный ранее инфаркт миокарда, нарушения 

ритма, хроническая сердечная недостаточность), сахарного диабета, индекс массы 

тела (ИМТ)>29,9 кг/м
2
, наличие любого хронического заболевания в стадии обо-

стрения и онкопатология.  

Критериями исключения служили: потеря контакта с участником исследова-

ния в период проводимого исследования, отказ пациента от участия в исследова-

нии на любом этапе его проведения. 

Верификация диагноза и лечение пациентов проводилось на основе совре-

менных клинических рекомендаций: Профилактика, диагностика и лечение новой 

коронавирусной инфекции (COVID-19)» Министерства здравоохранения Россий-

ской Федерации (версии 13-14) [29], «Артериальная гипертензия у взрослых» 

(2020 г.) [51]. У всех пациентов была неконтролируемая АГ. Все пациенты полу-

чали антигипертензивную терапию в виде комбинаций лекарственных препара-

тов: β-адреноблокаторы, ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента 

(АПФ), блокаторы рецепторов ангиотензина-II, антагонисты кальциевых каналов. 

При поступлении у пациентов основной группы и группы сравнения оцени-

вались стадия и среднесуточное АД, а также риск сердечно-сосудистых осложне-

ний, связанных с АГ. Через 6 месяцев после стационарного лечения производи-

лась оценка динамики сердечно-сосудистого риска, среднесуточного АД и стадии 

АГ. 
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Критериями перехода I стадии АГ (ГБ) во II стадию в процессе проведения 

исследования являлось появление бессимптомных признаков поражения органов-

мишеней: изменений на ЭКГ, эхокардиоскопии, появление альбуминурии или от-

ношения альбумин-креатинин 30-300 мг/г или 3,4-34 мг/ммоль (предпочтительно 

в утренней порции мочи), хроническая болезнь почек (ХБП) С3 стадии с СКФ 

>30-59 мл/мин/1,73 м
2
. 

Критериями перехода II стадии АГ (ГБ) в III стадию в процессе проведения 

исследования являлось развитие ассоциированных клинических состояний: це-

реброваскулярные заболевания: ишемический инсульт, геморрагический инсульт, 

транзиторная ишемическая атака, ИБС: инфаркт миокарда, стенокардия, реваску-

ляризация миокарда, наличие атероматозных бляшек в коронарных артериях со 

стенозом ≥50%, сердечная недостаточность, заболевания периферических арте-

рий, фибрилляция предсердий, тяжелая ХБП с СКФ<30 мл/мин/1,73 м
2
, сахарный 

диабет. Риск развития сердечно-сосудистых осложнений, в соответствии с клини-

ческими рекомендациями, определялся на основании уровня АД, сопутствующих 

факторов риска, поражения органов-мишеней и наличия ассоциированных клини-

ческих состояний. 

 

2.2. Общая клиническая характеристика групп наблюдения 

 

2.2.1. Характеристика первой группы наблюдения (основной) 

 

Средний возраст обследуемых пациентов составил 49,9±4,0 лет. Лиц женско-

го пола было 23 чел. (51,1%), мужского пола – 22 чел. (48,9%).  

Длительность АГ составила 10 [8-15] лет. Пациентов с I стадией АГ было 32 

чел. (71,1%), со II стадией – 13 чел. (28,9%). Пациентов со среднесуточными циф-

рами АД 140-159/90-99 мм рт. ст. было 23 чел. (51,1%), со среднесуточными циф-

рами АД 160-179/100-109 мм рт. ст. – 22 чел. (48,9%). Распределение пациентов в 

зависимости от стратификации риска сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

было следующее: низкий риск (риск 1) – у 2 чел. (4,4%), умеренный риск (риск 2) 
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– у 5 чел. (11,1%) и высокий риск (риск 3) – у 38 чел. (84,4%). Медиана значения 

САД составила 155 [150-162] мм рт. ст., ДАД 94 [93-101] мм рт. ст. 

В основной группе 4 пациентки отметили ранний климакс в анамнезе 

(17,4%). Число лиц с гиподинамией составило 25 (55,6%). Табакокурение отмече-

но у 28 (62,2%), наследственная отягощенность по АГ – у 28 (62,2%) человек, лиц 

с дислипидемией было 14 (31,1%). Для верификации наличия избыточной массы 

тела определили ИМТ. В основной группе он составил 28,72 [27,64; 29,4] кг/м², 

количество лиц с избыточной массой тела составило 24 (53,3%). 

ХБП была выявлена у 8 человек (17,8%), при этом 4 (8,9%) из них имели ХБП 

С1, а еще 4 (8,9%) – ХБП С2. Продолжительность стационарного лечения соста-

вила 14 [10-16] койко-дней. По данным КТ ОГК при поступлении у 19 чел. 

(42,2%) была III степень поражения легких, у 26 чел. (57,8%) – IV степень пора-

жения легких. При выписке из стационара по данным КТ ОГК у 22 чел. (48,9%) 

была I степень поражения легких, у 20 чел. (44,4%) – II степень поражения легких 

и у 3 чел. (6,7%) изменений на КТ ОГК не выявлено. 

В основной группе наличие сопутствующих заболеваний было выявлено у 37 

чел. (82,2%). В зависимости от их количества обследуемые были разделены на две 

подгруппы: у 20 пациентов (54,1%) было выявлено 1-2 сопутствующих заболева-

ния, у 17 пациентов (45,9%) – 3 и более (таблица 1). 

 

Таблица 1 – Коморбидность у больных первой группы, n=45  

Наличие сопутствующих заболеваний Кол-во человек, n (%) 

Отсутствовали, n (%) 

Имелись, n (%) 

 1-2 сопут. заболевания, n (%) 

 3 и более сопут. заболеваний, n (%) 

8 (17,8) 

37 (82,2) 

20 (54,1) 

17 (45,9) 

 

В основной группе у 19 человек (42,2 %) имела место патология опорно-

двигательного аппарата, у 27 (60%) – болезни желудочно-кишечного тракта, у 8 

(17,8%) – ХБП, у 5 (11,1%) – заболевания кожи, у 19 чел. (42,2%) патология зри-

тельного анализатора. 
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Среднее содержание в крови СРБ составило 76 [55; 130] мг/л, прокальцито-

нина – 5,42 [2,97; 8,2] мг/л, Д-димера – 311 [185; 411] нг/мл, насыщение крови ки-

слородом 96 [95; 97] %. 

Обследуемые группы были сопоставимы по уровню холестерина липопро-

теинов низкой плотности (ХС ЛНП) (p=0,486), ХС липопротеинов высокой плот-

ности (ЛВП) (p=0,9) и триглицеридов (ТГ) (p=0,259). Уровень ОХС был статисти-

чески значимо выше у пациентов основной группы (p=0,005). 

 

2.2.2. Характеристика второй группы (сравнения)  

 

Средний возраст обследуемых пациентов составил 51,7±4,5 лет. Лиц женско-

го пола было 25 чел. (55,6%), мужского пола 20 чел. (44,4%).  

Длительность АГ составила 12 [9-15] лет. Пациентов с I стадией АГ было 33 

чел. (73,3%), со II стадией АГ 12 чел. (26,7%). Пациентов со среднесуточными 

цифрами АД 140-159/90-99 мм рт. ст. было 21 чел. (46,7%), со среднесуточными 

цифрами АД 160-179/100-109 мм рт. ст. – 24 чел. (53,3%). Распределение пациен-

тов в зависимости от стратификации риска сердечно-сосудистых осложнений при 

АГ: низкий риск (риск 1) у 1 чел. (2,2%), умеренный риск (риск 2) у 6 чел. (13,3%) 

и высокий риск (риск 3) у 38 чел. (84,4%). Медиана значения систолического АД 

составила 163 [153-167] мм рт. ст., диастолического АД – 101 [93-102] мм рт. ст. 

В группе сравнения было 5 пациенток с ранним климаксом в анамнезе 

(20,0%). Количество лиц с гиподинамией составило 30 (66,7%), табакокурение 

отмечено у 30 человек (66,7%), лиц с наследственной отягощенностью по АГ – 31 

(68,9%), с дислипидемией – 12 (26,7%), пациентов с избыточной массой тела – 23 

(51,1%). Средний ИМТ составил 28,73 [27,76-29,4] кг/м². 

ХБП выявлялась у 7 человек (15,6%), что было сопоставимо с первой группой 

(р=1,0). При этом у 3 человек (6,7%) имела место ХБП С1, у 4 пациентов (8,9%) – 

ХБП С2, что также не имело статистически значимых различий с первой группой 

(р=1,0). 
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Общая клиническая характеристика основной группы и группы сравнения 

при поступлении в стационар представлена в таблице 2. 

 

Таблица 2 – Общая клиническая характеристика обследуемых пациентов при по-

ступлении в стационар, n=90 

Признак Группа 1, n=45  Группа 2, n=45 p 

Возраст, лет, Me±SD 49,9±4,0 51,7±4,5 0,052 

Лица мужского пола, n, (%) 

Лица женского пола, n (%) 

22 (48,9) 

23 (51,1) 

25 (55,6) 

20 (44,4) 

0,833 

Длительность АГ, лет,  

Me [Q1; Q3] 

10 [8; 15] 12 [9; 15] 0,051 

Стадия ГБ: 

I, n (%) 

II, n (%) 

 

32 (71,1) 

13 (28,9) 

 

33 (73,3) 

12 (26,7) 

1,0 

Среднесуточное АД: 

140-159/90-99 мм рт. ст., n (%) 

160-179/100-109 мм рт. ст., n (%) 

 

23 (51,1) 

22 (48,9) 

 

21 (46,7) 

24 (53,3) 

0,833 

Стратификация риска сердечно-

сосудистых осложнений при АГ: 

Низкий и умеренный риск (риск 1 

и 2), n (%) 

Высокий риск (риск 3), n (%) 

Очень высокий риск (риск 4), n(%) 

 

 

 

7 (15,5) 

38 (84,4) 

- 

 

 

 

7 (15,5) 

38 (84,4) 

- 

1,0 

САД, мм рт. ст., Me [Q1; Q3] 155 [150; 162] 163 [153; 167] 0,008 

ДАД, мм рт. ст., Me [Q1; Q3] 94 [93; 101] 101 [93; 102] 0,025 

Наследственная отягощенность по 

АГ, n (%) 

28 (62,2) 31 (68,9) 0,658 

Ранний климакс в анамнезе, n (%) 4 (17,4) 5 (20,0) 1,0 

Гиподинамия в анамнезе, n(%) 25 (55,6) 30 (66,7) 0,387 

Табакокурение, n (%) 28 (62,2) 30 (66,7) 0,826 

Дислипидемия, n (%) 14 (31,1) 12 (26,7) 0,816 

ИМТ, кг/м², Me [Q1; Q3] 28,72 

[27,6; 29,4] 

27,73 

[26,7; 28,4] 

0,954 

Наличие избыточной массы тела, 

n (%) 

24 (53,3) 23 (51,1) 0,616 

Примечание. Возраст пациентов представлен в виде среднего и стандартного откло-

нения (M±SD), данные в квадратных скобках указаны в виде медианы (Ме) и интер-

квартильного размаха [Q1; Q3]. 
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Основная группа и группа сравнения были сопоставимы по следующим пока-

зателям: возраст, гендерный состав, длительность АГ, ИМТ, количество пациен-

тов с разными стадиями ГБ, среднесуточными цифрами АД и с различным риском 

сердечно-сосудистых осложнений при АГ, с наследственной отягощенностью по 

АГ, ранним климаксом в анамнезе, гиподинамией, табакокурением, дислипиде-

мией, избыточной массой тела. 

По нозологическим формам и количеству коморбидной патологии группа 

сравнения также была сопоставима с основной группой. 

В связи с тем, что в группах с низким и умеренным риском развития сер-

дечно-сосудистых осложнений количество пациентов было мало (с низким рис-

ком в группе 1 – 2 человека, в группе 2 – 1 человек, с умеренным риском – в 

группе 1 – 5 человек, в группе 2 – 6 человек), в дальнейшем для корректной ста-

тистической обработки они были объединены нами в одну – группу с низким и 

умеренным риском развития сердечно-сосудистых осложнений. 

 

2.2.3. Характеристика третьей группы (контроля) 

 

Средний возраст обследуемых группы контроля составил 49,5±3,9лет. Лиц 

женского пола было 14 чел. (46,7%), мужского пола – 16 чел. (53,3%). Как видно 

из данных, представленных в таблице 3, группа контроля была сопоставима по 

возрасту и полу с основной группой и группой сравнения.  

 

Таблица 3 – Гендерно-возрастная характеристика групп наблюдения 

Признак Группа 1, 

n=45 

Группа 2, 

n=45 

Группа 3, 

n=30 

p 

Возраст, лет, Me±SD 49,9±4,0  51,7±4,5 49,5±3,9 0,052 

Лица мужского пола, n, (%) 

Лица женского пола, n (%) 

22 (48,9) 

23 (51,1) 

25 (55,6) 

20 (44,4) 

14 (46,7) 

16 (53,3) 

0,972 

Примечание: р1 – уровень статистической значимости различий между группами. 
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В таблице 4 представлены данные липидного спектра. 

 

Таблица 4 – Уровни липидов в обследованных группах n=120 (Me, Q1-Q3) (кон-

трольная точка исследования 1) 

Показатель Группа 1, n=45 Группа 2, n=45 Группа 3, n=30 p 

ОХС, ммоль/л 

 

4,2 [3,4; 5,9] 3,8 [3,5; 5,5] 

р1=0,028 

3,55 [3,0; 4,0] 

р1=0,06; р2=1,0 
0,005 

ХС ЛНП, ммоль/л 2,2 [1,6; 3,6] 2,1 [1,4; 2,2] 2,15 [1,7; 2,4] 0,486 

ХС ЛВП, ммоль/л 1,5 [1,2; 1,7] 1,5 [1,3; 1,7] 1,5 [1,2; 1,8] 0,9 

ТГ, ммоль/л 1,4 [1,1; 1,5] 1,3 [1,1; 1,5] 1,1 [0,9; 1,5] 0,259 

Примечание: р1 – уровень статистической значимости различий с группой 1; р2 – уро-

вень статистической значимости различий с группой 2. 

 

 

2.3. Специальные методы исследования 

 

Определение уровня ЭТ-1 в образцах сыворотки крови осуществлялось мето-

дом иммуноферментного анализа с использованием набора для количественного 

определения эндотелина (1-21) в биологических жидкостях фирмы «Biomedica» 

(Австрия) (референсный интервал 0-12,85 пг/мл, чувствительность – 0,086 пг/мл). 

CNP синтезируется как белок-предшественник proCNP, а превращение 

proCNP в биологически активный гормон CNP обрабатывается внутриклеточной 

эндопротеазой фурином. Аминоконцевый натрийуретический пептид pro-C-типа 

(NT-proCNP) представляет собой N-концевой фрагмент предшественника натрий-

уретического пептида C-типа. Являясь продуктом расщепления proCNP, NT-

proCNP циркулирует в эквимолярных количествах с CNP в плазме крови человека 

и считается более надежным маркером степени биосинтеза CNP [202]. 

Определение уровня NT-proCNP в образцах сыворотки крови осуществлялось 

методом иммуноферментного анализа с использованием набора для количествен-

ного определения натрийуретического пропептида С-типа (NT-proCNP) в биоло-
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гических жидкостях фирмы «Biomedica» (Австрия) (единицы измерения – пг/мл; 

референсный интервал 0-638 пг/мл, чувствительность – 3,49 пг/мл). 

Определение уровней биомаркеров проводилось дважды: в первый день по-

ступления в стационар и при выписке. 

 

2.4. Используемые программы для обработки данных и методы  

статистического анализа 

 

Формирование базы данных в соответствии с протоколом исследования 

проводилось в программе Microsoft Office Excel 2003. Статистический анализ 

проводился с использованием программ StatTech v. 2.8.8 (ООО «Статтех», Россия) 

и SPSS, версия 26.0 (США).  

Для количественных показателей проводилась проверка на нормальность 

распределения с помощью критерия Шапиро-Уилка. Данные представлены с по-

мощью медианы (Me) и нижнего и верхнего квартилей [Q1; Q3]. Категориальные 

данные описывались с указанием абсолютных значений и процентных долей.  

Сравнение двух групп по количественному показателю, распределение ко-

торого отличалось от нормального, выполнялось с помощью U-критерия Манна-

Уитни.  

Сравнение трех и более групп по количественному показателю, распределе-

ние которого отличалось от нормального, выполнялось с помощью критерия 

Краскела-Уоллиса, апостериорные сравнения – с помощью критерия Данна с по-

правкой Холма. 

Сравнение процентных долей при анализе четырехпольных таблиц сопря-

женности выполнялось при значениях ожидаемого явления более 10 – с помощью 

критерия хи-квадрат Пирсона, в иных случаях – с помощью точного критерия 

Фишера, при этом производился расчет отношения шансов (ОШ) и 95% довери-

тельного интервала (ДИ), сила связи определялась по значению коэффициента V 

Крамера. 

http://math.chem.msu.ru/DocLib/%D0%9E%D1%84%D0%B8%D1%81%D0%BD%D1%8B%D0%B5%20%D1%82%D0%B5%D1%85%D0%BD%D0%BE%D0%BB%D0%BE%D0%B3%D0%B8%D0%B8/%D0%A0%D0%B0%D0%B1%D0%BE%D1%82%D0%B0%20%D1%81%20%D1%8D%D0%BB%D0%B5%D0%BA%D1%82%D1%80%D0%BE%D0%BD%D0%BD%D1%8B%D0%BC%D0%B8%20%D1%82%D0%B0%D0%B1%D0%BB%D0%B8%D1%86%D0%B0%D0%BC%D0%B8%20(2005)/%D0%9F%D1%80%D0%B5%D0%B4%D0%B8%D1%81%D0%BB%D0%BE%D0%B2%D0%B8%D0%B5%20%D0%B8%20%D0%9E%D0%B3%D0%BB%D0%B0%D0%B2%D0%BB%D0%B5%D0%BD%D0%B8%D0%B5.pdf
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Корреляционный анализ проводился с определением коэффициента ранго-

вой корреляции ρ Спирмена. При проведении корреляционного анализа теснота 

взаимосвязей оценивалась по шкале Чеддока. 

При сравнении количественных показателей в двух связанных группах, рас-

пределение в которых отличалось от нормального, использовался критерий Уил-

коксона.  

При сравнении нормально распределенных количественных показателей, 

рассчитанных для двух связанных выборок, использовался парный t-критерий 

Стьюдента. 

Для создания математической модели прогнозирования увеличения стадии 

АГ использовался метод логистической регрессии с обратным пошаговым мето-

дом включения переменных (метод Вальда). 

Для оценки диагностической значимости количественных признаков при 

прогнозировании определенного исхода применялся метод анализа ROC-кривых. 

Разделяющее значение количественного признака в точке cut-off определялось по 

наивысшему значению индекса Юдена.  

Пороговое значение p-value было принято за ≤0,05. При анализе 3 и более 

независимых групп вводился новый уровень значимости «р», определяемый как 

р=0,05/n, где n – количество сравниваемых групп. Например, при сравнении 3 

групп – р<0,0170, при сравнении 4 групп – р<0,0125. 

Прогнозирование увеличения риска развития сердечно-сосудистых ослож-

нений осуществлялось посредством построения дерева классификации методом 

CHAID. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

 

 

ГЛАВА 3. ИССЛЕДОВАНИЕ УРОВНЯ ЭНДОТЕЛИНА-1 У БОЛЬНЫХ 

АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ ПРИ СOVID-19 В ЗАВИСИМОСТИ ОТ 

ГЕНДЕРНОГО ПРИЗНАКА, ВЫРАЖЕННОСТИ РЕНТГЕНОЛОГИЧЕСКИХ 

ИЗМЕНЕНИЙ ПО ДАННЫМ КОМПЬЮТЕРНОЙ ТОМОГРАФИИ ОРГАНОВ 

ГРУДНОЙ КЛЕТКИ, НАЛИЧИЯ СОПУТСТВУЮЩЕЙ ПАТОЛОГИИ 

ПРИ ПОСТУПЛЕНИИ В СТАЦИОНАР 

 

 

В дальнейшем представлении данных применяются следующие обозначе-

ния: первая группа (группа 1) – больные с АГ после перенесенного COVID-19, 

вторая группа (группа 2) – больные с АГ, третья группа (группа 3) – соматически 

здоровые лица. 

При сравнении уровней ЭТ-1 в обследуемых группах были обнаружены ста-

тистически значимые различия (p<0,001). Полученные данные представлены на 

рисунке 2. 

 

Рисунок 2 – Уровни ЭТ-1 в обследуемых группах при поступлении в ста-

ционар, n=120 
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В первой группе уровень ЭТ-1 составил 14,4 [10,2; 16,9] пг/мл, что было 

статистически значимо выше, чем в третьей группе (p<0,001). При сравнении 

уровня ЭТ-1 в первой и второй группах было обнаружено, что уровень ЭТ-1 был 

выше в первой группе, но различия со второй группой не достигали статистиче-

ски значимых различий (p=0,107). Во второй группе уровень ЭТ-1 составил 11,2 

[8,0; 14,5] пг/мл, что было статистически значимо выше, чем в третьей группе 

(p<0,001), где уровень ЭТ-1 составил 3,4 [3,0; 3,6] пг/мл.  

Статистически значимые различия уровня ЭТ-1 между лицами мужского и 

женского пола наблюдались как в первой, так и во второй группе (рис. 3). 

 

 

Рисунок 3 – Уровни ЭТ-1 в обследуемых группах в зависимости от пола при 

поступлении в стационар, n=120 

 

В первой группе уровень ЭТ-1 был статистически значимо выше у лиц муж-

ского пола – 14,4 [11,0; 15,9] пг/мл, чем у лиц женского пола 12,3 [9,75; 17,05] 

пг/мл (p=0,004). Уровень ЭТ-1 во второй группе был, напротив, статистически 
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значимо выше у лиц женского пола – 13,9[10,4; 13,3] пг/мл, чем у лиц мужского 

пола 8,6 [7,9; 12,0] пг/мл (p=0,04). При проведении исследований уровня ЭТ-1 в 

зависимости от пола в третьей группе не было обнаружено статистически значи-

мых различий (p=0,979). 

Далее был изучен уровень ЭТ-1 в первой группе в зависимости от выражен-

ности рентгенологических изменений по данным КТ ОГК (рис. 4).  

 

 

Рисунок 4 – Уровни ЭТ-1 в первой группе в зависимости от выраженности 

рентгенологических изменений (по данным КТ ОГК) при поступлении в стацио-

нар, n=45 

 

Уровень ЭТ-1 в первой группе у больных с КТ ОГК IV составил 16,5 [14,4; 

19,4] пг/мл, что было статистически значимо выше уровня данного показателя у 

больных с КТ ОГК III – 10,2 [8,8; 11,95] пг/мл (p<0,001). 

При анализе уровня ЭТ-1 в обследуемых группах в зависимости от наличия 

сопутствующей патологии были получены следующие данные: в первой группе у 

пациентов с наличием сопутствующей патологии уровень ЭТ-1 составил 14,4 

[10,2; 16,9] пг/мл и был выше, чем у больных без сопутствующей патологии, у ко-

торых его значение составило 12,7 [10,05; 16,95], но без статистически значимых 

различий (p=0,721) (рис. 5). 
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Рисунок 5 – Уровни ЭТ-1 в первой и во второй группах в зависимости от 

наличия сопутствующей патологии при поступлении в стационар, n=90 

 

Во второй группе у больных с наличием сопутствующей патологии уровень 

ЭТ-1 составил 13,9 [10,7; 15,8] пг/мл, что было статистически значимо (р=0,006) 

выше, чем у больных без сопутствующей патологии, у которых уровень ЭТ-1 со-

ставил 8,7 [7,9; 9,8] пг/мл. 

Далее был проведен анализ уровня ЭТ-1 в зависимости от стадии, среднесу-

точного АД и стратификации риска при АГ у больных в первой и во второй груп-

пе. 

У пациентов с I стадией АГ в первой группе уровень ЭТ-1 составил 14,4 

[10,05; 16,5] пг/мл против 10,7 [8,0; 14,5] пг/мл во второй группе с соответствую-

щей стадией АГ. Различия были статистически значимы (p=0,004) (рис. 6). 

У пациентов со II стадией АГ уровень ЭТ-1 в первой группе составил 14,4 

[11,5; 17,2] пг/мл против 11,2 [8,6; 15,15] пг/мл во второй группе с соответствую-

щей стадией АГ. Различия были статистически не значимы (p=0,084). При срав-

нении уровней ЭТ-1 в зависимости от степени АГ внутри изучаемых групп не бы-
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ло выявлено статически значимых различий (p=0,15 – в первой группе и p=0,261 – 

во второй группе) (рис. 7). 

 

Рисунок 6 – Уровни ЭТ-1 в первой и во второй группах в зависимости от 

стадии АГ при поступлении в стационар, n=90 

Рисунок 7 – Уровни ЭТ-1 у больных в первой и второй группах в зависимо-

сти от среднесуточного АД при поступлении в стационар 
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Во второй группе у пациентов со среднесуточными цифрами АД 140-

159/90-99 мм рт.ст. АГ уровень ЭТ-1 составил 12,0 [9,8; 15,6] пг/мл, что было вы-

ше, чем во второй группе с соответствующими среднесуточными цифрами АД, 

где его уровень составил 11,2 [8,0; 13,9] пг/мл. При этом различия не были стати-

стически значимы (p=0,092). У пациентов в первой группе со среднесуточными 

цифрами АД 160-179/100-109 мм рт.ст. уровень ЭТ-1 составил 14,4 [10,2; 18,8] 

пг/мл, что было статистически значимо выше (p=0,021), чем во второй группе с 

соответствующими среднесуточными цифрами АД, где его уровень составил 11,2 

[8,0; 13,9] пг/мл.  

При сравнении уровней ЭТ-1 в зависимости от среднесуточных цифр АД 

внутри изучаемых групп также не было выявлено статически значимых различий 

(p=0,592 – в первой группе и p=0,176 – во второй группе). 

В таблице 5 представлены результаты анализа уровня ЭТ-1 в зависимости 

от стратификации риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ при 

поступлении в стационар. 

В первой группе самый высокий уровень ЭТ-1 был у пациентов с высоким 

риском (риск 3) – 15,5 [11,95; 16,5] пг/мл. У пациентов с низким и умеренным 

риском (риск 1 и 2) уровень ЭТ-1 составил 13,7 [10,2; 17,0] пг/мл. При сравнении 

уровня ЭТ-1 в первой группе в зависимости от стратификации риска при АГ не 

было выявлено статистически значимых различий (p=0,765). 

Во второй группе у пациентов с высоким риском (риск 3) уровень ЭТ-1 со-

ставил 11,2 [10,4; 15,6] пг/мл, у больных с низким и умеренным риском (риск 1 и 

2) – 10,95 [8,0; 14,5] пг/мл. При сравнении уровня ЭТ-1 во второй группе в зави-

симости от стратификации риска при АГ не было выявлено статистически значи-

мых различий (p=0,311).  

Межгрупповой анализ показал, что уровень ЭТ-1 был статистически значи-

мо выше в первой группе у больных с низким и умеренным риском (риск 1 и 2) по 

сравнению со второй группой с соответствующим риском развития сердечно-

сосудистых осложнений (p=0,006). У пациентов с высоким риском (риск 3) уро-

вень ЭТ-1 статистически значимо не различался со второй группой (p=0,435). 
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Таблица 5 – Уровни ЭТ-1 у больных в первой и второй группах в зависимости от 

стратификации риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ при по-

ступлении в стационар, n=90 

Первая группа, n=45 

Показатель 

Риск развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

p Низкий и умеренный риск 

(риск 1 и 2), n=7 

Высокий риск (риск 3), 

n=38 

ЭТ-1, пг/мл 13,7 

[10,2; 17,0] 

15,5 

[11,95; 16,5] 
0,765 

Вторая группа, n=45 

Показатель 

Риск развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

p Низкий и умеренный риск 

(риск 1 и 2), n=7 

Высокий риск (риск 3), 

n=38 

ЭТ-1, пг/мл 10,95 

[8,0; 14,5] 

11,2 

[10,4; 15,6] 
0,311 

p1 0,006* 0,435  

Примечание: p – между группами с разным риском развития сердечно-сосудистых ос-

ложнений при АГ; р1 – между группами с соответствующим риском при АГ; * – разли-

чия статистически значимы. 

 

Далее нами была изучена взаимосвязь уровня ЭТ-1 с уровнями СРБ, Д-

димера, прокальцитонина и насыщением крови кислородом при поступлении в 

первой группе. 

Результат корреляционного анализ показал наличие прямых, статистически 

значимых взаимосвязей между уровнем ЭТ-1 и уровнями СРБ, Д-димером и про-

кальцитонином, а также наличие отрицательной, статистически значимой взаимо-

связи между уровнем ЭТ-1 и насыщением крови кислородом (рис. 8). 
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Рисунок 8 – Взаимосвязь уровня ЭТ-1 с уровнями СРБ, Д-димера, прокаль-

цитонина и насыщением крови кислородом при поступлении в первой группе 

ρ=0,639;p<0,001 
ρ=0,361;p<0,001 ρ=0,567;p<0,001 

ρ=0,639; p<0,001 

 

ρ=0,361; p<0,001 

 

ρ=0,567; p<0,001 

 

ρ=-0,444; p<0,001 
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ГЛАВА 4. ИССЛЕДОВАНИЕ УРОВНЯ НАТРИЙУРЕТИЧЕСКОГО ПЕПТИДА 

ТИПА С У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ ПРИ СOVID-19 

В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ГЕНДЕРНОГО ПРИЗНАКА, ВЫРАЖЕННОСТИ 

РЕНТГЕНОЛОГИЧЕСКИХ ИЗМЕНЕНИЙ ПО ДАННЫМ КОМПЬЮТЕРНОЙ 

ТОМОГРАФИИ ОРГАНОВ ГРУДНОЙ КЛЕТКИ, НАЛИЧИЯ 

СОПУТСТВУЮЩЕЙ ПАТОЛОГИИ ПРИ ПОСТУПЛЕНИИ В СТАЦИОНАР 

 

 

При сравнении уровней NT-proCNP в обследуемых группах были обнару-

жены статистически значимые различия (p<0,001). Полученные данные представ-

лены на рисунке 9. 

 

 

Рисунок 9 – Уровни NT-proCNP в обследуемых группах при поступлении в 

стационар, n=120 

 

Апостериорное сравнение показало, что в первой группе уровень NT-

proCNP составил 17,4 [15,4; 22,0] пг/мл, что было статистически значимо выше, 

чем в третьей группе (p<0,001). При сравнении уровня NT-proCNP в первой и 



51 
 

второй группах было обнаружено, что уровень NT-proCNP был статистически 

значимо выше в первой группе (p=0,003). Во второй группе уровень NT-proCNP 

составил 16,4 [13,9; 17,8] пг/мл, что также было статистически значимо выше, чем 

в третьей группе (p<0,001), где уровень NT-proCNP составил 6,8 [5,8; 8,2] пг/мл. 

Далее мы изучили уровень NT-proCNP в зависимости от пола во всех об-

следуемых группах, и результаты не показали наличия статистически значимых 

различий (p=0,527; p=0,604; p=0,628 соответственно) (рис. 10). 

Рисунок 10 – Уровни NT-proCNP в обследуемых группах в зависимости от 

пола при поступлении в стационар, n=120 

 

Результаты анализа уровня NT-proCNP в первой группе в зависимости от 

выраженности рентгенологических изменений по данным КТ представлены на 

рисунке 11. При сравнении уровней NT-proCNP между больными с КТ ОГК III и 

КТ ОГК IV были обнаружены статистически значимые различия (p<0,001). Так, у 

больных с КТ ОГК IV уровень NT-proCNP составил 19,45 [17,8; 22,6] пг/мл, что 
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было статистически значимо выше, чем у больных с КТ ОГК III, где уровень NT-

proCNP составил 15,4 [14,0; 16,4] пг/мл (p<0,001). 

 

Рисунок 11 – Уровни NT-proCNP в первой группе в зависимости от степени 

рентгенологических изменений (по данным КТ ОГК) при поступлении в стацио-

нар, n=45 

 

Рисунок 12 – Уровень NT-proCNP в первой группе в зависимости от нали-

чия сопутствующей патологии при поступлении в стационар, n=45 
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Уровень NT-proCNP в первой группе у пациентов с наличием сопутствую-

щей патологии составил 17,7 [14,8; 22,0] пг/мл что было выше, чем у пациентов 

без сопутствующей патологии, у которых уровень NT-proCNP составил 16,6 [16,1; 

18,25] пг/мл, но без статистически значимых различий (p=0,625) (рис. 12). 

Далее был проведен анализ уровня NT-proCNP в зависимости от стадии, 

степени артериальной гипертензии и риска сердечно-сосудистых осложнений при 

АГ (табл. 6). 

 

Таблица 6 – Уровни NT-proCNP (пг/мл) у больных в первой и второй группах в 

зависимости от стадии АГ при поступлении в стационар, n=90 

Показатель Группа 
p 

Вторая группа, n=45 Первая группа, n=45 

I стадия 
16,4 

[13,9; 17,8] 

16,9 

[14,6; 18,9] 
0,01* 

II стадия 
16,65 

[14,65; 17,8] 

17,6 

[15,7; 22,3] 
<0,001* 

p1 0,3 0,123  

Примечание: p – между первой и второй группами; р1 – между больными с различным 

среднесуточным АД внутри изучаемой группы; * – различия статистически значимы. 

 

Уровень NT-proCNP был статистически значимо выше у пациентов с I и II 

стадиями АГ в первой группе по сравнению со второй группой (p=0,01 и p<0,001 

соответственно). У пациентов с I стадией АГ в первой группе уровень NT-proCNP 

составил 16,9 [14,6; 18,9] пг/мл против 16,4 [13,9; 17,8] пг/мл во второй группе. У 

пациентов со II стадией АГ в первой группе уровень NT-proCNP составил 17,6 

[15,7; 22,3] пг/мл против 16,65 [14,65; 17,8] пг/мл во второй группе.  

При сравнении уровней NT-proCNP в зависимости от стадии АГ внутри 

изучаемых групп не было выявлено статически значимых различий (p=0,3 и 

p=0,123 соответственно). 
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Уровень NT-proCNP был статистически значимо выше у пациентов со сред-

несуточным АД 140-159/90-99 мм рт. ст. и 160-179/100-109 мм рт. ст. в первой 

группе по сравнению со второй группой (p=0,045, p=0,044 соответственно) (табл. 

7). 

 

Таблица 7 – Уровни NT-proCNP(пг/мл) у больных в первой и второй группах в за-

висимости от среднесуточных цифр АД при поступлении в стационар, n=90 

Показатель Группа 

p Первая группа, 

n=45  

Вторая группа, 

n=45 

Среднесуточное АД 140-

159/90-99 мм рт.ст. 

17,0 

[15,8; 19,2] 

 

16,4 

[14,8; 17,8] 0,045* 

Среднесуточное АД 160-

179/100-109 мм рт.ст. 

17,75 

[15,4; 22,0] 

 

16,5 

[13,9; 17,8] 0,044* 

p1 0,834 0,681  

Примечание: p – между первой и второй группами; р1 – между больными с различным 

среднесуточным АД внутри изучаемой группы; * – различия статистически значимы. 

 

У пациентов со среднесуточными цифрами АД 140-159/90-99 мм рт. ст. в 

первой группе NT-proCNP составил 17,0 [15,8; 19,2] пг/мл против 16,4 [14,8; 17,8] 

пг/мл во второй группе. У пациентов со среднесуточными цифрами АД 160-

179/100-109 мм рт. ст. в первой группе уровень NT-proCNP составил 17,75 [15,4; 

22,0] пг/мл против 16,5 [13,9; 17,8] пг/мл во второй группе. 

При сравнении уровней NT-proCNP в зависимости от среднесуточного АД 

внутри изучаемых групп не было выявлено статически значимых различий 

(p=0,834 и p=0,681 соответственно). 



55 
 

В таблице 8 представлены результаты анализа уровней NT-proCNP у боль-

ных в первой и второй группах в зависимости от стратификации риска при АГ 

при поступлении в стационар. 

 

Таблица 8 – Уровни NT-proCNP у больных в первой и второй группах в зависимо-

сти от стратификации риска при АГ при поступлении в стационар, n=90 

Первая группа, n=45 

Показатель 

Риск развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

P Низкий и умеренный риск 

(риск 1 и 2), n=7 

Высокий риск  

(риск 3), n=38 

NT-proCNP, 

пг/мл 

16,95 

[14,8; 22,0] 

18,7 

[17,4; 22,0] 
0,255 

Вторая группа, n=45 

Показатель 

Риск развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

p Низкий и умеренный риск 

(риск 1 и 2), n=7 

Высокий риск  

(риск 3), n=38 

NT-proCNP, 

пг/мл 

16,4 

[13,9; 17,8] 

16,9 

[12,55; 17,55] 
0,897 

p1 0,026* 0,078  

Примечание: p – между больными с разным риском развития сердечно-сосудистых ос-

ложнений при АГ; р1 – между первой и второй группами с соответствующим риском 

развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ; * – различия статистически зна-

чимы. 

 

В первой группе наиболее высокий уровень NT-proCNP был у пациентов с 

высоким риском (риск 3) – 18,7 [17,4; 22,0] пг/мл. У пациентов с низким и уме-

ренным риском (риск 1 и 2) уровень NT-proCNP составил 16,95 [14,8; 22,0] пг/мл. 

У пациентов с низким и умеренным риском (риск 1 и 2) уровень NT-proCNP со-

ставил 16,95 [14,8; 22,0] пг/мл. При сравнении уровней NT-proCNP в первой 

группе в зависимости от стратификации риска при АГ не было выявлено стати-

стически значимых различий (p=0,255). 
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Во второй группе у пациентов с высоким риском (риск 3) уровень NT-

proCNP составил 16,9 [12,55; 17,55] пг/мл, у больных с низким и умеренным рис-

ком (риск 1 и 2) – 16,4 [13,9; 17,8] пг/мл. При сравнении уровня NT-proCNP во 

второй группе в зависимости от стратификации риска при АГ не было выявлено 

статистически значимых различий (p=0,897). 

 

Рисунок 13 – Взаимосвязь уровня NT-proCNP с уровнями СРБ, Д-димера, 

прокальцитонина и насыщением крови кислородом при поступлении в первой 

группе  

 

Межгрупповой анализ показал, что уровень NT-proCNP был статистически 

значимо выше в первой группе у пациентов с низким и умеренным риском (риск 1 

и 2) по сравнению со второй группой с соответствующим риском развития сер-

дечно-сосудистых осложнений (p=0,026). У пациентов с высоким риском (риск 3) 

ρ=0,602; p<0,001 

ρ=0,411; p<0,001 

ρ=0,329; p<0,001 

ρ=-0,231; p<0,001 
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уровень NT-proCNP статистически значимо не различался со второй группой 

(p=0,078). 

Результат корреляционного анализа показал наличие прямых, статистически 

значимых взаимосвязей между уровнем ЭТ-1 и уровнями СРБ, Д-димером и про-

кальцитонином, а также наличие отрицательной, статистически значимой взаимо-

связи между уровнем ЭТ-1 и насыщением крови кислородом (рис. 13). 
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ГЛАВА 5. ТЕЧЕНИЕ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ ЧЕРЕЗ 6 МЕСЯЦЕВ 

ПОСЛЕ ПЕРЕНЕСЕННОГО COVID-19 (ИЗМЕНЕНИЕ СТАДИИ,  

СРЕДНЕСУТОЧНОГО АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ, РИСКА РАЗВИТИЯ 

СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ) 

 

 

Через 6 месяцев после выписки из стационара у больных в первой и второй 

группах было зарегистрировано изменение стадии АГ, среднесуточного АД и 

риска сердечно-сосудистых осложнений при АГ (табл. 9). 

 

Таблица 9 – Распределение пациентов по стадиям АГ при поступлении в стацио-

нар и через 6 месяцев после выписки из стационара в первой и второй группах, 

n=90 

Стадия АГ Первая группа, n=45  Вторая группа, n=45 p 

При поступлении в стационар 

I 32 (71,1%) 33 (73,3) 
1,0 

II 13 (28,9%) 12 (26,7%) 

Через 6 месяцев  

I 12 (26,7) 30 (75%) 

<0,001* II 29 (64,4%) 15 (25%) 

III 4 (8,9%) - 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

В первой группе I стадия АГ была у 32 больных (71,1%) при поступлении 

против 12 больных (26,7%) через 6 месяцев после выписки, II стадия АГ – у 13 

больных (28,9%) при поступлении против 29 больных (64,4%) через 6 месяцев по-

сле выписки. У 4 больных (8,9%) в первой группе через 6 месяцев после выписки 

было зарегистрировано увеличение стадии АГ до III-й.  
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При поступлении в стационар во второй группе I стадия АГ была у 33 боль-

ных (73,3%) против 30 больных (75%) через 6 месяцев после выписки из стацио-

нара, II стадия АГ была зарегистрирована у 12 больных (26,7%) при поступлении 

против 15 больных (25%) через 6 месяцев. 

При сравнении количества больных при поступлении в стационар в зависи-

мости от стадии АГ в первой и второй группах не было выявлено статистически 

значимых различий (p=1,0). Анализ количества больных через 6 месяцев после 

выписки из стационара в зависимости от стадии АГ показал наличие статистиче-

ски значимых различий (p<0,001). 

Через 6 месяцев после выписки из стационара в первой группе увеличение 

стадии АГ наблюдалось у 20 больных (44,4%) против 3-х больных (6,7%) во вто-

рой группе (табл. 10).  

 

Таблица 10 – Изменения стадии АГ в первой и второй группах через 6 месяцев 

после выписки из стационара, n=90 

Показатель 

Течение АГ, n (%) 

p ОШ; 95% ДИ Стадия АГ не 

изменилась 

Увеличение 

стадии АГ 

Первая группа, n=45 25 (55,6%) 20 (44,4%) 

<0,001* 

8,2;  

2,51-26,77 

Крамер 0,402 
Вторая группа, n=45 42 (93,3%) 3 (6,7%) 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

Не изменилась стадия АГ в первой группе у 25 больных (55,6%) против 42-х 

больных (93,3%) во второй группе. Различия были статистически значимы 

(p<0,001).  

Шансы увеличения стадии АГ в первой группе были выше в 8,2 раза по 

сравнению с группой с АГ. Различия шансов были статистически значимыми 
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(95% ДИ: 2,51-26,77). Между сопоставляемыми признаками отмечалась связь 

умеренной силы (V=0,402). 

При поступлении в стационар в первой группе среднесуточное АД 140-

159/90-99 мм рт. ст. было у 23 больных (51,1%) против 11 больных (24,4%) через 

6 месяцев после выписки, среднесуточное АД 160-179/100-109 мм рт. ст. – у 22 

больных (48,9%) против 28 больных (62,3%) через 6 месяцев после выписки. У 6 

больных (13,3%) было зарегистрировано увеличение цифр среднесуточного АД с 

диапазона 140-159/90-99 мм рт. ст. на 160-179/100-109 мм рт. ст. 

Во второй группе при поступлении среднесуточное АД 140-159/90-99 мм рт. 

ст. было у 21 больного (46,7%) против 17 больных (27,8%) через 6 месяцев после 

выписки, среднесуточное АД 160-179/100-109 мм рт. ст. – у 24 больных (53,3%) 

против 28 больных (72,2%) через 6 месяцев после выписки (табл. 11).  

 

Таблица 11 – Количество больных с разными диапазонами среднесуточного АД 

при поступлении в стационар и через 6 месяцев после выписки из стационара в 

первой и второй группах, n=90 

Среднесуточное АД Первая группа, n=45 Вторая группа, n=45 p 

При поступлении в стационар 

140-159/90-99 мм рт. ст. 23 (51,1%) 21 (46,7) 0,833 

160-179/100-109 мм рт. ст. 22 (48,9%) 24 (53,3) 

Через 6 месяцев после выписки из стационара 

140-159/90-99 мм рт. ст. 11 (24,4) 17 (27,8) 0,028* 

 160-179/100-109 мм рт. ст. 28 (62,3%) 28 (72,2%) 

≥180/≥10 мм рт. ст. 6 (13,3%) – 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

При сравнении количества больных с разными диапазонами среднесуточно-

го АД в обследуемых группах при поступлении в стационар не было выявлено 

статистически значимых различий (p=0,833). Анализ количества больных через 6 
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месяцев после выписки из стационара с разными диапазонами среднесуточного 

АД в обследуемых группах показал наличие статистически значимых различий 

(p=0,028). 

Через 6 месяцев после выписки из стационара в первой группе увеличение 

среднесуточного АД наблюдалось у 18 больных (40%) против 4 больных (8,9%) 

во второй группе (табл. 12).  

 

Таблица 12 – Изменения среднесуточного АД в первой и второй группах через 6 

месяцев после выписки из стационара, n=90 

Показатель Среднесуточное 

АД не измени-

лось 

Увеличение 

среднесуточного 

АД 

p 

ОШ; 95% ДИ 

Первая группа, 

n=45 
29 (64,4%) 18 (40%) 

0,004* 

5,655; 

1,713-18,671 

Крамер 0,321 
Вторая группа, 

n=45 
41 (91,1%) 4 (8,9%) 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

Не изменилось среднесуточное АД в первой группе у 29 больных (64,4%) 

против 41 больного (91,1%) во второй группе. Различия были статистически зна-

чимы (p=0,004). 

Шансы увеличения среднесуточного АД в первой группе были выше в 5,655 

раз по сравнению со второй группой (95% ДИ: 1,713-18,671). Различия шансов 

были статистически значимыми (р=0,004). Между сопоставляемыми признаками 

отмечалась связь умеренной силы (V=0,321). 

При поступлении в стационар в первой группе было следующее распреде-

ление пациентов в зависимости от риска развития сердечно-сосудистых осложне-

ний при АГ: низкий и умеренный риск (риск 1 и 2) был у 7 больных (15,5%), вы-

сокий риск (риск 3) – у 38 больных (84,4%). 
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Во второй группе низкий и умеренный риск (риск 1 и 2) наблюдался у 7 

больных (15,5%), высокий риск (риск 3) – у 38 больных (84,4%) (табл. 13).  

При сравнении количества больных при поступлении в стационар с разным 

риском развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ в первой и второй 

группах не было выявлено статистически значимых различий (p=1,0). 

Через 6 месяцев после выписки из стационара в первой группе умеренный 

риск (риск 2) был зарегистрирован у 1 больного (2,2%), высокий риск (риск 3) – у 

34 больных (75,6%) и очень высокий риск (риск 4) – у 10 больных (11,1%).  

 

Таблица 13 – Количество больных с разным риском развития сердечно-

сосудистых осложнений при АГ при поступлении в стационар и через 6 месяцев 

после выписки из стационара в первой и второй группах, n=90 

Риск развития сердечно-сосудистых 

осложнений 

при АГ 

Первая группа, 

n=45 

Вторая груп-

па, n=45 

p 

При поступлении в стационар 

Низкий и умеренный риск (риск 1 и 2) 7 (15,5%) 7 (15,5%) 
1,0 

Высокий риск (риск 3) 38 (84,4%) 38 (84,4%) 

Через 6 месяцев после выписки из стационара 

Умеренный риск (риск 2) 1 (2,2%) 3 (6,7%) 

0,001* Высокий риск (риск 3) 34 (75,6%) 42 (93,3%) 

Очень высокий риск (риск 4) 10 (11,1%) - 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

Во второй группе через 6 месяцев с умеренным риском (риск 2) было 3 

больных (6,7%) и с высоким риском (риск 3) было 42 больных (93,3%). 

При сравнении количества больных через 6 месяцев после выписки из ста-

ционара с разным риском развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ в 
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первой и второй группах было выявлено наличие статистически значимых разли-

чий (p=0,001). 

Через 6 месяцев после выписки из стационара в первой группе увеличение 

степени риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ наблюдалось у 

15 больных (33,3%) против 5 больных (11,1%) в группе с АГ (табл. 14). 

 

Таблица 14 – Анализ изменения риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ в группах наблюдения через 6 месяцев после выписки из стационара, n=90 

Показатель 

Риск развития сердечно-

сосудистых осложнений при 

АГ, n (%) 
p ОШ; 95% ДИ 

Не изменился Увеличился  

Первая группа, n=45 30 (66,7%) 15 (33,3%) 

0,021* 

4,0;  

1,31-12,23 

Крамер 0,267 
Вторая группа, n=45 40 (88,9%) 5 (11,1%) 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

Не изменился риск развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ в 

первой группе у 30 больных (66,7%) против 40 больных (88,9%) во второй группе. 

Различия были статистически значимы (p<0,021). 

Шансы увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при 

АГ в первой группе были выше в 4,0 раза по сравнению со второй группой (95% 

ДИ: 1,31-12,23). Различия шансов были статистически значимыми (р=0,021). Ме-

жду сопоставляемыми признаками отмечалась слабая связь (V=0,267). 
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ГЛАВА 6. УРОВНИ ЭНДОТЕЛИНА-1 И НАТРИЙУРЕТИЧЕСКОГО ПЕПТИДА 

ТИПА С ПРИ ВЫПИСКЕ ИЗ СТАЦИОНАРА У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ 

ГИПЕРТЕНЗИЕЙ НА ФОНЕ COVID-19 И ИХ СОПОСТАВЛЕНИЕ  

С ТЕЧЕНИЕМ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ ЧЕРЕЗ 6 МЕСЯЦЕВ 

 

 

6.1. Уровни эндотелина-1 у больных артериальной гипертензией при COVID-19 

при выписке в зависимости от повышения стадии, среднесуточного артериального 

давления и риска сердечно-сосудистых осложнений 

через 6 месяцев после выписки из стационара  

 

Было выявлено статистически значимое снижение уровня ЭТ-1 в первой 

группе при выписке из стационара (p<0,001) по сравнению с его уровнем при по-

ступлении. Если при поступлении в стационар уровень ЭТ-1 составлял 14,4 [10,2; 

16,9] пг/мл, то при выписке из стационара наблюдалось его снижение до 9,0 [6,0; 

12,4] пг/мл (табл. 15).  

 

Таблица 15 – Динамика уровня ЭТ-1 (пг/мл) в группах наблюдения, n=45 

При поступлении При выписке из стационара p 

Первая группа 

14,4 

[10,2; 16,9] 

9,0 

[6,0; 12,4] 
<0,001* 

Вторая группа 

11,2 

[8,0; 14,5] 

6,5 

[5,2; 7,8] 
<0,001* 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

Во второй группе также наблюдалось статистически значимое (p<0,001) 

снижение уровня ЭТ-1 при выписке из стационара по сравнению с его уровнем 
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при поступлении. При поступлении в стационар уровень ЭТ-1 составлял 11,2 [8,0; 

14,5] пг/мл, а при выписке из стационара его уровень составил 6,5 [5,2; 7,8] пг/мл. 

Мы проанализировали количество пациентов в исследуемых группах с раз-

личной динамикой уровня ЭТ-1 за время стационарного лечения. Динамика уров-

ней ЭТ-1 за время пребывания в стационаре расценивалась как положительная 

при снижении уровня более чем на 10% и как недостаточная – при нарастании, 

неизменных значениях или снижении до 10% включительно. 

Нами были получены статистически значимые различия относительно час-

тоты встречаемости положительной и отрицательной динамики уровня ЭТ-1 в 

группах 1 и 2. Исходя из данных, представленных в таблице 16, шанс недостаточ-

ной динамики уровня ЭТ-1 в группе 1 статистически значимо (р=0,006) превышал 

таковой в группе 2 в 6,3 раза (95% ДИ 1,689-23,81). 

 

Таблица 16 – Соотношение лиц с положительной и недостаточной динамикой 

уровня ЭТ-1 в первой и второй группах при выписке из стационара, n=90  

Динамика уровня 

ЭТ-1, пг/мл 

Первая группа, 

n=45 

Вторая группа, 

n=45 
p ОШ, 95% ДИ 

Положительная, 

абс., % 
31 (68,9) 42 (93,3) 

0,006* 

6,329 

(1,689-23,81) 

Крамер 0,312 
Недостаточная, 

абс., % 
14 (31,1) 3 (6,7) 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

При выписке из стационара в первой группе у больных с I стадией АГ уро-

вень ЭТ-1 составил 8,2 [5,7; 11,25] пг/мл, у больных со II стадией – 9,4 [6,2; 15,7] 

пг/мл, у больных с III стадией – 11,85 [4,84; 15,4] пг/мл. При сравнении уровня 

ЭТ-1 у больных с I, II и III стадиями АГ не было выявлено статистически значи-

мых различий (p=0,557) (табл. 17). 
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Таблица 17 – Уровни ЭТ-1 (пг/мл) в первой и второй группах при выписке из ста-

ционара в зависимости от стадии АГ через 6 месяцев, n=90 

Стадия АГ Первая группа, n=45  Вторая группа, n=45 p 

I стадия 8,2 [5,7;11,25] 6,85 [5,2; 7,5] 0,001* 

II стадия 9,4 [6,2;15,7] 6,2 [5,25; 7,75] 0,027* 

III стадия 11,85 [4,84;15,4] - - 

p1 0,557 0,981  

Примечание: * – различия статистически значимы, p1 – между больными с разными 

стадиями АГ в анализируемой группе. 

 

Во второй группе при выписке из стационара в зависимости от стадии АГ 

через 6 месяцев уровень ЭТ-1 у больных с I стадией составил 6,85 [5,2; 7,5] пг/мл, 

у больных со II стадией – 6,2 [5,25; 7,75] пг/мл. При сравнении уровня ЭТ-1 во 

второй группе в зависимости от стадии АГ через 6 месяцев не было выявлено ста-

тистически значимых различий (p=0,981). 

Межгрупповой анализ показал, что уровень ЭТ-1 был статистически значи-

мо выше у больных как с I (p=0,001), так и со II (p=0,027) стадией АГ в первой 

группе по сравнению со второй группой с соответствующими стадиями АГ. 

При сравнении уровней ЭТ-1 в первой группе в зависимости от стадии АГ 

через 6 месяцев после выписки было установлено, что у больных, у которых на-

блюдалось увеличение стадии АГ, уровень его составил 13,45 [7,45; 16,25] пг/мл 

против 7,4 [5,4; 10,8] пг/мл у больных без изменения стадии АГ (табл. 18).  

При этом у больных, у которых наблюдалось увеличение стадии АГ, уро-

вень ЭТ-1 был статистически значимо выше по сравнению с больными, у которых 

не наблюдалось изменение стадии АГ (p=0,003). 

Во второй группе у больных, у которых наблюдалось увеличение стадии 

АГ, уровень ЭТ-1 составил 12,15 [10,15; 15,2] пг/мл против 6,4 [5,2; 7,3] пг/мл у 

больных без изменения стадии АГ (p<0,001). 
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Таблица 18 – Уровни ЭТ-1 (пг/мл) при выписке из стационара в первой и второй 

группах в зависимости от динамики стадии АГ через 6 месяцев, n=90 

Первая группа, n=45 

Не изменилась Увеличилась p 

7,4 [5,4; 10,8] 13,45 [7,45; 16,25] 0,003* 

Вторая группа, n=45 

Не изменилась Увеличилась p 

6,4 [5,2; 7,3] 12,15 [10,15; 15,2] <0,001* 

p1=0,016* p1=0,092  

Примечание: * – различия статистически значимы; p1 – между первой и второй груп-

пами. 

 

В таблице 19 отражены уровни ЭТ-1 при выписке из стационара в зависи-

мости от динамики среднесуточного АД через 6 месяцев.  

 

Таблица 19 – Уровни ЭТ-1 (пг/мл) при выписке из стационара в первой и второй 

группах в зависимости от диапазона среднесуточного АД через 6 месяцев после 

выписки, n=90  

Среднесуточное АД Первая группа, 

n=45 

Вторая группа, 

n=45 

p 

140-159/90-99 мм рт. ст. 7,4 [5,7; 11,5] 6,4 [5,2; 7,4] 0,202 

160-179/100-109 мм рт. ст. 8,35 [6,55; 11,5] 6,7 [5,25; 8,1] 0,014 

≥180/≥110 мм рт. ст. 18,35 [16,0; 21,7] - - 

p1 0,037 

р1-2=1,0 

р1-3=0,039 

р2-3=0,072 

0,639  

Примечание: * – различия статистически значимы, p1 – между больными с разными 

стадиями АГ в анализируемой группе. 
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В первой группе наблюдения у больных со среднесуточным АД 140-159/90-

99 мм рт. ст. уровень ЭТ-1 составил 7,4 [5,7; 11,5] пг/мл, со среднесуточным АД 

160-179/100-109 мм рт. ст. – 8,35 [6,55; 11,5] пг/мл, со среднесуточным АД 

≥180/≥110 мм рт. ст. – 18,35 [16,0; 21,7] пг/мл. При этом статистически значимы-

ми были различия только между подгруппами пациентов со среднесуточным АД 

140-159/90-99 мм рт. ст. и со среднесуточным АД 160-179/100-109 мм рт. ст. 

(p=0,037). 

Во второй группе наблюдения у больных со среднесуточным АД 140-

159/90-99 мм рт. ст. уровень ЭТ-1 составил 6,4 [5,2; 7,4] пг/мл со среднесуточным 

АД 160-179/100-109 мм рт. ст. – 6,7 [5,25; 8,1] пг/мл. Выявленные различия не бы-

ли статистически значимыми (p=0,639). 

Нами были проанализированы уровни ЭТ-1 при выписке из стационара в 

первой и второй группах в зависимости от динамики среднесуточного АД через 6 

месяцев (табл. 20). 

 

Таблица 20 – Уровни ЭТ-1 (пг/мл) при выписке из стационара в первой и второй 

группах в зависимости от динамики среднесуточного АД через 6 месяцев, n=90 

Первая группа, n=45 

Среднесуточное АД 

не изменилось 

Среднесуточное АД 

увеличилось 
p 

7,4 [5,4; 11,5] 15,6 [7,9-17,0] <0,001* 

Вторая группа, n=45 

Среднесуточное АД 

не изменилось 

Среднесуточное АД 

увеличилось 
p 

6,4 [5,2; 7,3] 12,15 [10,15; 15,2] 0,001* 

p1=0,024* p2=0,874  

Примечание: * – различия статистически значимы; p1 – между первой и второй груп-

пами. 
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В первой группе у больных, у которых наблюдалось увеличение среднесу-

точного АД, уровень ЭТ-1 составил 15,6 [7,9-17,0] пг/мл против 7,4 [5,4; 10,8] 

пг/мл у больных без изменения диапазона среднесуточного АД. У больных, у ко-

торых наблюдалось увеличение среднесуточного АД, уровень ЭТ-1 был статисти-

чески значимо выше, по сравнению с больными, у которых не наблюдалось изме-

нения среднесуточного АД (p<0,001). 

Во второй группе наблюдалась похожая тенденция. Так, у больных, у кото-

рых наблюдалось увеличение среднесуточного АД, уровень ЭТ-1 составил 12,15 

[10,15; 15,2] пг/мл против 6,4 [5,2; 7,3] пг/мл у больных без изменения среднесу-

точного АД. У больных, у которых наблюдалось увеличение среднесуточного АД, 

уровень ЭТ-1 был статистически значимо выше по сравнению с больными, у ко-

торых не наблюдалось изменения среднесуточного АД (p=0,001). 

Межгрупповой анализ показал наличие статистически значимых различий 

при сравнении уровня ЭТ-1 в первой и второй группах у больных без изменения 

диапазона среднесуточного АД через 6 месяцев. При этом уровень ЭТ-1 был ста-

тистически значимо выше (p=0,024) у больных в первой группе. У больных, у ко-

торых наблюдалось увеличение среднесуточного АД через 6 месяцев, уровень 

ЭТ-1 у больных первой группы не продемонстрировал статистически значимых 

отличий по сравнению с больными второй группы (p=0,874). 

Также нами были сопоставлены уровни ЭТ-1 при выписке из стационара у 

пациентов с различным риском сердечно-сосудистых осложнений через 6 месяцев 

(табл. 21). 

В первой группе были получены следующие значения уровней ЭТ-1 в зави-

симости от риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ: у больных с 

очень высоким риском (риск 4) его уровень составил 15,7 [8,3; 20,7] пг/мл, с вы-

соким риском (риск 3) – 7,75 [6,0; 11,0] пг/мл, с умеренным риском (риск 2) – 6,7 

пг/мл. У больных с очень высоким риском (риск 4) уровень ЭТ-1 был статистиче-

ски значимо выше по сравнению с больными с высоким риском (риск 3) 

(p=0,012). 
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Таблица 21 – Уровни ЭТ-1 в первой и второй группах в зависимости от риска раз-

вития сердечно-сосудистых осложнений при АГ через 6 месяцев после выписки 

из стационара, n=90 

Первая группа, n=45 

Показатель 

Риск развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

p Умеренный риск 

(риск 2), n=1 

Высокий риск 

(риск 3), n=34 

Очень высокий риск 

(риск 4), n=10 

ЭТ-1, пг/мл  

6,7 

7,75 

[6,0; 11,0] 

 

15,7 

[8,3; 20,7] 

 

0,012* 

Вторая группа, n=45 

Показатель 

Риск развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

p Умеренный риск (риск 2), 

n=3 

Высокий риск (риск 3), 

n=42 

ЭТ-1, пг/мл  6,4 [5,2; 7,4] 7,5 [7,45; 12,7] 0,052 

p1 - 0,865  

Примечание: * – различия статистически значимы; р1 – между больными с различным 

риском развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ в сравниваемых группах. 

 

Во второй группе уровень ЭТ-1 у больных с высоким риском (риск 3) соста-

вил 7,5 [7,45; 12,7] пг/мл, что было выше, чем у больных с умеренным риском 

(риск 2), но без статистически значимых различий (p=0,052). 

Уровень ЭТ-1 в первой группе у больных с высоким риском (риск 3) был 

выше, чем в группе с АГ у больных с соответствующим сердечно-сосудистым 

риском, но без статистически значимых различий (p=0,865). 

Далее сопоставлены уровни ЭТ-1 в группах наблюдения при выписке в за-

висимости от динамики риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

через 6 месяцев (табл. 22). 
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Таблица 22 – Уровни ЭТ-1 (пг/мл) в первой и второй группах при выписке в зави-

симости от наличия увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ через 6 месяцев, n=90 

Первая группа, n=45 

Не увеличился, n=28 Увеличился, n=17 p 

7,7 [6,0; 11,0] 15,4 [7,9; 17,0] 0,01* 

Вторая группа, n=45 

Не увеличился, n=40 Увеличился, n=5  

6,4 [5,15; 7,35] 8,5 [8,5; 12,5] 0,001* 

p1=0,007* p1=0,539  

Примечание: * – различия статистически значимы; р1 – между больными первой и 

второй группы. 

 

В первой группе у больных, которых наблюдалось увеличение риска разви-

тия сердечно-сосудистых осложнений при АГ, уровень ЭТ-1 составил 8,5 [8,5; 

12,5] пг/мл против 6,4 [5,15; 7,35] пг/мл у больных без изменения риска развития 

сердечно-сосудистых осложнений при АГ через 6 месяцев. У больных, у которых 

наблюдалось увеличение риска развития сердечно-сосудистых осложнений при 

АГ через 6 месяцев, уровень ЭТ-1 был статистически значимо выше по сравнению 

с больными, у которых не наблюдалось изменения риска развития сердечно-

сосудистых осложнений при АГ (p<0,001). 

Во второй группе наблюдалась похожая тенденция. Так, у больных, у кото-

рых наблюдалось увеличение риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ, уровень ЭТ-1 составил 15,4 [7,9; 17,0] пг/мл против 7,7 [6,0; 11,0] пг/мл у 

больных без изменения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ. 

У больных, у которых наблюдалось увеличение риска развития сердечно-

сосудистых осложнений при АГ, уровень ЭТ-1 был статистически значимо выше 

по сравнению с больными, у которых не наблюдалось изменения стадии АГ 

(p=0,01). 
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Межгрупповой анализ показал наличие статистически значимых различий 

при сравнении уровня ЭТ-1 в первой и второй группах у больных без изменения 

риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ через 6 месяцев. При 

этом уровень ЭТ-1 был статистически значимо выше (p=0,007) по сравнению с 

больными в первой группе. У больных первой группы, у которых наблюдалось 

увеличение риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ через 6 ме-

сяцев, уровень ЭТ-1 был выше по сравнению с больными второй группы, но без 

статистически значимых различий (p=0,539). 
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6.2. Уровни N-концевого предшественника натрийуретического пептида типа С у 

больных артериальной гипертензией при COVID-19 при выписке в зависимости 

от повышения стадии, среднесуточного артериального давления и риска развития 

сердечно-сосудистых осложнений через 6 месяцев после выписки из стационара 

 

Было выявлено статистически значимое снижение уровня NT-proCNP в 

первой группе при выписке из стационара (p<0,001). Если при поступлении в ста-

ционар уровень NT-proCNP составлял 17,4 [15,4; 22,0] пг/мл, то при выписке из 

стационара наблюдалось его снижение до 14,2 [11,6; 18,2] пг/мл (табл. 23). 

 

Таблица 23 – Динамика уровня NT-proCNP (пг/мл) в первой и второй группах 

При поступлении При выписке из стационара p 

Первая группа 

17,4 [15,4; 22,0] 14,2 [11,6; 18,2] <0,001* 

Вторая группа 

16,4 [13,9; 17,8] 7,7 [6,3; 11,05] <0,001* 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

Во второй группе также наблюдалось статистически значимое снижение 

уровня NT-proCNP при выписке из стационара (p<0,001) по сравнению с его 

уровнем при поступлении. При поступлении в стационар уровень NT-proCNP со-

ставлял 16,4 [13,9; 17,8] пг/мл, а при выписке из стационара – 7,7 [6,3; 11,05] 

пг/мл. 

Мы проанализировали количество пациентов в исследуемых группах с раз-

личной динамикой уровня NT-proCNP за время стационарного лечения. Как и в 

случае с ЭТ-1, динамика уровней ЭТ-1 за время пребывания в стационаре расце-

нивалась как положительная при снижении уровня более, чем на 10%, и как не-

достаточная – при нарастании, неизменных значениях или снижении до 10% 

включительно. Полученные данные представлены в таблице 24. 
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Таблица 24 – Соотношение лиц с положительной и недостаточной динамикой 

уровня NT-proCNP в первой и второй группах при выписке из стационара  

Динамика уровня NT-

proCNP, пг/мл 

Группа 1, 

n=45 

Группа 2, 

n=45 
p ОШ, 95% ДИ 

Положительная, абс., % 26 (57,8) 41 (91,1) 

0,001* 

7,463 

(2,288-24,39) 

Крамер 0,382 
Недостаточная, абс., % 19 (42,2) 4 (8,9) 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

Нами были получены статистически значимые различия относительно час-

тоты встречаемости положительной и недостаточной динамики уровня NT-

proCNP в первой и второй группах. Исходя из данных, представленных в таблице 

24, шанс недостаточной динамики уровня NT-proCNP в первой группе статисти-

чески значимо (р=0,001) превышал таковой во второй группе в 7,5 раз (95% ДИ 

2,288-24,39). 

При выписке из стационара в первой группе у больных с III стадией АГ 

уровень NT-proCNP составил 21,65 [18,9; 23,9] пг/мл, у больных со II стадией – 

15,4 [12,3; 20,7] пг/мл и у больных с I стадией – 11,4 [10,4; 13,55] пг/мл (табл. 25).  

 

Таблица 25 – Уровни NT-proCNP (пг/мл) в первой и второй группах при выписке 

из стационара в зависимости от стадии АГ через 6 месяцев 

Стадия АГ Первая группа, n=45  Вторая группа, n=45 p 

I стадия 11,4 [10,4; 13,55]  7,5 [6,2; 10,8] 0,001* 

II стадия 15,4 [12,3; 20,7]  8,1 [6,7; 11,15] <0,001* 

III стадия 21,65 [18,9; 23,9] - - 

p между разными 

стадиями 

0,004* 

pI-II=0,43 

pI-III=0,006* 

pII-III=0,23  

0,604  

Примечание: * – различия статистически значимы. 
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Различия уровней NT-proCNP у больных с разными стадиями АГ были ста-

тистически значимы (p=0,004). Апостериорное сравнение показало, что уровень 

NT-proCNP был выше у больных со II стадией АГ по сравнению с больными с I 

стадией, но без статистически значимых различий (p=0,43), у больных с III стади-

ей АГ – статистически значимо выше, чем у больных с I стадией (p=0,006) и у 

больных с III стадией АГ – выше, чем у больных со II стадией АГ, но без стати-

стически значимых различий (p=0,23). 

Во второй группе с АГ при выписке из стационара уровень NT-proCNP был 

выше у больных со II стадией АГ по сравнению с больными с I стадией и соста-

вил 8,1 [6,7; 11,15] пг/мл против 7,5 [6,2; 10,8] пг/мл, но без статистически значи-

мых различий (p=0,604). 

Межгрупповой анализ показал, что уровень NT-proCNP был статистически 

значимо выше у больных как с I (p=0,001), так и со II (p<0,001) стадией АГ в пер-

вой группе по сравнению со второй группой с соответствующими стадиями АГ. 

При сравнении уровней NT-proCNP при выписке из стационара в первой 

группе в зависимости от изменения стадии АГ через 6 месяцев у больных, у кото-

рых наблюдалось увеличение стадии АГ, уровень его составил 20,25 [16,15; 24,15] 

пг/мл против 11,8 [10,4; 13,7] пг/мл у больных без изменения стадии АГ (рис. 14).  

 

 

Рисунок 14 – Уровень NT-proCNP в первой группе при выписке из стацио-

нара в зависимости от динамики стадии АГ через 6 месяцев, n=45 
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У больных второй группы, у которых наблюдалось увеличение стадии АГ, 

уровень NT-proCNP был статистически значимо выше по сравнению с больными, 

у которых не наблюдалось изменения стадии АГ (p<0,001) (рис. 15). 

 

 

Рисунок 15 – Уровень NT-proCNP во второй группе при выписке из стацио-

нара в зависимости от наличия изменения стадии АГ через 6 месяцев, n=45 

 

Во второй группе у больных, у которых наблюдалось увеличение стадии 

АГ, уровень NT-proCNP составил 17,3 [16,45; 17,85] пг/мл против 7,4 [6,2; 8,9] 

пг/мл у больных без изменения стадии АГ. У больных, у которых наблюдалось 

увеличение стадии АГ, уровень NT-proCNP был статистически значимо выше по 

сравнению с больными, у которых не наблюдалось изменения стадии АГ 

(p<0,001). 

Межгрупповой анализ показал, что у больных, у которых не было зарегист-

рировано увеличения стадии АГ, в первой группе уровень NT-proCNP был стати-

стически значимо выше (p<0,001) по сравнению со второй группой. У больных 

первой группы, у которых было зарегистрировано увеличение стадии АГ, уровень 

NT-proCNP был выше по сравнению со второй группой, но без статистически 

значимых различий (p=0,341). 

В таблице 26 представлены результаты анализа уровней NT-proCNP при 

выписке из стационара в первой и второй группах в зависимости от среднесуточ-
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ного АД через 6 месяцев. У пациентов со среднесуточным АД 140-159/90-99 мм 

рт. ст. и со среднесуточным АД 160-179/100-109 мм рт. ст. уровни NT-proCNP 

были статистически значимо выше у пациентов первой группы (p<0,001, p<0,001 

соответственно). 

 

Таблица 26 – Уровни NT-proCNP (пг/мл) при выписке из стационара в первой и 

второй группах в зависимости от среднесуточного АД через 6 месяцев, n=90 

Среднесуточное АД Первая группа, 

n=45 

Вторая группа, 

n=45 

p 

140-159/90-99 мм рт. ст. 
12,7 

[11,2; 14,55] 

7,2 

[6,3; 8,2] 

<0,001* 

160-179/100-109 мм рт. ст. 
13,1 

[11,0; 17,8] 

8,1 

[6,45; 11,75] 

<0,001* 

≥180/≥110 мм рт. ст. 
24,2 

[22,4; 24,4] 

- - 

p1 0,001 

р1-2=1,0 

р1-3=0,001 

р2-3=0,003 

0,281  

Примечание: * – различия статистически значимы, p – различия между группами, p1 – 

между больными с разными уровнями среднесуточного артериального давления внутри 

одной группы. 

 

В первой группе у больных, у которых наблюдалось увеличение среднесу-

точного АД, уровень NT-proCNP составил 21,85 [17,8-24,25] пг/мл против 12,3 

[10,4-14,2] пг/мл у больных без изменения среднесуточного АД (рис. 16). Разли-

чия были статистически значимы (p<0,001). 
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Рисунок 16 – Уровень NT-proCNP (пг/мл) при выписке из стационара в пер-

вой группе в зависимости от динамики среднесуточного АД через 6 месяцев, n=45 

 

 

Рисунок 17 – Уровень NT-proCNP (пг/мл) при выписке из стационара во 

второй группе в зависимости от динамики среднесуточного АД через 6 месяцев, 

n=45 

 

Во второй группе в зависимости от увеличения среднесуточного АД через 6 

месяцев было установлено, что у больных, которых наблюдалось увеличение диа-
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пазона среднесуточного АД, уровень его составил 17,3 [16,45; 17,85] пг/мл против 

7,4 [6,2; 8,9] пг/мл у больных без изменения среднесуточного АД (рис. 17). Разли-

чия были статистически значимы (p<0,001). 

Межгрупповой анализ показал, что уровень NT-proCNP у больных, у кото-

рых не было зарегистрировано увеличения диапазона среднесуточного АД, в пер-

вой и второй группах не имел статистически значимых различий (p=0,971). У 

больных первой группы, у которых было зарегистрировано увеличение среднесу-

точного АД, уровень NT-proCNP был статистически значимо выше по сравнению 

со второй группой (p=0,006). 

При анализе уровней NT-proCNP в первой и второй группах при выписке в 

зависимости от риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ через 6 

месяцев после выписки из стационара в первой группе были получены следую-

щие значения уровней NT-proCNP: у больных с очень высоким риском (риск 4) – 

22,95 [19,8; 24,3] пг/мл, с высоким риском (риск 3) – 12,75 [10,8; 15,4] пг/мл, с 

умеренным риском (риск 1) – 11,6 пг/мл. У больных с очень высоким риском 

(риск 4) уровень NT-proCNP был статистически значимо выше по сравнению с 

больными с высоким риском (риск 3) (p<0,001) (табл. 27). 

Во второй группе уровень NT-proCNP у больных с высоким риском (риск 3) 

составил 11,3 [8,2; 13,45] пг/мл, что было выше, чем у больных с умеренным рис-

ком (риск 2), у которых уровень NT-proCNP составил 7,65 [6,3; 9,8] пг/мл, но без 

статистически значимых различий (p=0,28). 

Межгрупповой анализ показал, что уровень NT-proCNP в группе с АГ на 

фоне COVID-19 у больных с высоким риском (риск 3) был выше, чем в группе 

больных с АГ с соответствующим риска развития сердечно-сосудистых осложне-

ний при АГ, но без статистически значимых различий (p=0,865). 

Далее был проведен анализ уровня NT-proCNP при выписке из стационара в 

зависимости от наличия увеличения риска развития сердечно-сосудистых ослож-

нений при АГ через 6 месяцев.  
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Таблица 27 – Уровни NT-proCNP в первой и второй группах при выписке в зави-

симости от риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ через 6 ме-

сяцев после выписки из стационара, n=90 

Первая группа, n=45 

Показатель 

Риск развития сердечно-сосудистых осложнений  

при АГ 

p Умеренный 

риск (риск 

2), n=1 

Высокий риск 

(риск 3), n=34 

Очень высокий риск 

(риск 4), n=10 

NT-proCNP, 

пг/мл 
11,6 

12,75 

[10,8; 15,4] 

22,95 

[19,8; 24,3] 
<0,001 

Вторая группа, n=45 

Показатель 

Риск развития сердечно-сосудистых осложнений  

при АГ 
p 

Умеренный риск (риск 2), 

n=3 

Высокий риск (риск 3), 

n=42 

NT-proCNP, 

пг/мл 

7,65 

[6,3; 9,8] 

11,3 

[8,2; 13,45] 
0,28 

p  - 0,865  

 

В первой группе у больных, у которых наблюдалось увеличение риска раз-

вития сердечно-сосудистых осложнений при АГ, уровень NT-proCNP составил 

21,3 [17,15; 24,2] пг/мл против 12,65 [10,4; 14,2] пг/мл у больных без изменения 

риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ (рис. 18).  

У больных, у которых наблюдалось увеличение риска развития сердечно-

сосудистых осложнений при АГ, уровень NT-proCNP был статистически значимо 

выше по сравнению с больными, у которых не наблюдалось изменение риска раз-

вития сердечно-сосудистых осложнений при АГ (p<0,001). 
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Рисунок 18 – Уровень NT-proCNP при выписке из стационара в первой 

группе в зависимости от динамики риска развития сердечно-сосудистых ослож-

нений при АГ через 6 месяцев, n=45 

 

Рисунок 19 – Уровень NT-proCNP при выписке из стационара во второй 

группе в зависимости от динамики риска развития сердечно-сосудистых ослож-

нений при АГ через 6 месяцев, n=45 
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Во второй группе наблюдалась похожая тенденция. Так, у больных, у кото-

рых наблюдалось увеличение риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ, уровень NT-proCNP составил 15,6 [11,4; 17,3] пг/мл против 7,45 [6,2; 8,9] 

пг/мл у больных без изменения риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ (рис. 19).  

У больных данной группы, у которых наблюдалось увеличение риска разви-

тия сердечно-сосудистых осложнений при АГ, уровень NT-proCNP был статисти-

чески значимо выше по сравнению с больными, у которых не наблюдалось изме-

нения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ (p=0,019). 

У больных второй группы с неизменным риском развития сердечно-

сосудистых осложнений по истечении 6-месячного наблюдения уровень NT-

proCNP был статистически значимо ниже относительно первой группы, у которых 

не отмечалось увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

(p<0,001).  
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6.3. Уровни изучаемых маркеров при выписке в зависимости от течения 

артериальной гипертензии через 6 месяцев наблюдения 

 

Больные первой и второй групп были разделены в зависимости течения АГ 

на подгруппы – со стабильным течением и ухудшением течения АГ. Под стабиль-

ным течением АГ подразумевалось отсутствие изменений диапазона среднесу-

точного АД и/или стадии АГ и/или риска развития сердечно-сосудистых ослож-

нений при АГ у пациентов с АГ через 6 месяцев. Под ухудшением течения АГ 

подразумевалось увеличение степени и/или стадии АГ и/или риска развития сер-

дечно-сосудистых осложнений у пациентов с АГ через 6 месяцев. 

В первой группе пациентов ухудшение течения АГ наблюдалось у 21 боль-

ного (46,7%) против 6 больных (13,3%) во второй группе. Со стабильным течени-

ем в первой группе было 24 больных (53,3%) против 39 больных (86,7%) во вто-

рой группе. Различия были статистически значимы (p<0,001) (табл. 28). 

 

Таблица 28 – Анализ течения АГ у больных и АГ на фоне COVID-19 (через 6 ме-

сяцев), n=90 

Показатель 

Течение АГ, n (%) 

p ОШ; 95% ДИ Без изменений Прогрессиро-

вание 

Первая группа, n=45 24 (53,3%) 21 (46,7%) 

0,001* 

5,69; 

2,01-16,09 

Крамер 0,364 
Вторая группа, n=45 39 (86,7%) 6 (13,3%) 

Примечание: * – различия статистически значимы. 

 

Шансы ухудшения течения АГ в первой группе были выше в 5,69 раза (95% 

ДИ: 2,01-16,09) по сравнению со второй группой. Различия шансов были стати-

стически значимыми (р=0,001). Между сопоставляемыми признаками отмечалась 

умеренная связь (V=0,364). 
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В первой группе уровень NT-proCNP у больных с ухудшением течения АГ 

составил 19,8 [15,8; 24,1] пг/мл, что было статистически значимо выше, чем у 

больных со стабильным течением, у которых уровень NT-proCNP составил 12,05 

[10,4; 13,95] пг/мл (p<0,001) (рис. 20). 

 

Рисунок 20 – Уровень NT-proCNP в первой группе в зависимости от течения 

АГ, n=45 

Рисунок 21 – Уровень NT-proCNP во второй группе в зависимости от тече-

ния АГ, n=45 
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Уровень NT-proCNP во второй группе у больных с ухудшением течения АГ 

составил 16,45 [11,4; 17,3] пг/мл, что было статистически значимо выше, чем у 

больных со стабильным течением, у которых уровень NT-proCNP составил 7,3 

[6,2; 8,55] пг/мл (p=0,001) (рис. 21). 

В первой группе уровень ЭТ-1 у больных с ухудшением течения АГ соста-

вил 11,5 [7,4; 16,0] пг/мл, что было статистически значимо выше, чем у больных 

со стабильным течением, у которых его уровень составил 7,7 [5,7; 10,9] пг/мл 

(p=0,013) (рис. 22). 

 

 

Рисунок 22 – Уровень ЭТ-1 в первой группе в зависимости от течения АГ, 

n=45 

 

Уровень ЭТ-1 во второй группе у больных с ухудшением течения АГ соста-

вил 10,15 [8,5; 12,5] пг/мл, что было статистически значимо выше, чем у больных 

со стабильным течением, у которых уровень ЭТ-1 составил 6,4 [5,15; 7,25] пг/мл 

(p<0,001) (рис. 23).  
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Рисунок 23 – Уровень ЭТ-1 во второй группе в зависимости от течения АГ, 

n=45 

 

Межгрупповой анализ показал, что у больных первой группы со стабиль-

ным течением АГ уровни ЭТ-1 и NT-proCNP были статистически значимо выше, 

чем у больных второй группы (p<0,001, p=0,011 соответственно). У больных с 

ухудшением течения АГ в первой группе уровни ЭТ-1 и NT-proCNP были выше, 

чем во второй группе, но без статистически значимых различий (p=0,084, p=0,876 

соответственно). 
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ГЛАВА 7. ПЕРСОНАЛИЗИРОВАННЫЙ ПОДХОД К ПРОГНОЗИРОВАНИЮ 

УВЕЛИЧЕНИЯ СТАДИИ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У БОЛЬНЫХ  

ПОСЛЕ ПЕРЕНЕСЕННОГО COVID-19 ЧЕРЕЗ 6 МЕСЯЦЕВ 

 

 

В качестве возможных предикторов увеличения стадии АГ в нашем иссле-

довании рассматривались следующие клинико-анамнестические параметры: воз-

раст, пол, курение, ИМТ, ранняя менопауза, наследственная предрасположен-

ность, наличие сопутствующей патологии, гиподинамии, дислипидемии, а также 

результаты лабораторно-инструментальных исследований – степень поражения 

легких по данным КТ ОГК, насыщение крови кислородом, уровни ЭТ-1, NT-

proCNP при поступлении и при выписке из стационара, их динамика, уровни С-

реактивного белка, прокальцитонина и Д-димера.  

В качестве исхода в прогностической модели рассматривались два варианта 

развития событий через 6 месяцев наблюдения: 1 – увеличение стадии АГ, 0 – 

стадия АГ без изменений. Порог отсечения составил 0,5, то есть если при рассчи-

танном значении вероятность меньше 0,5, то предполагается, что событие не на-

ступит, а при равном или выше 0,5 – предположительно наступит. 

В итоговую прогностическую модель вошли следующие предикторы: уро-

вень NT-proCNP при поступлении в стационар и динамика уровня NT-proCNP в 

стационаре. Модель была статистически значимой (р=0,028). 

Полученная математическая прогностическая модель, включающая 2 пре-

диктора, имела следующий вид: 

р = , 

где: р – вероятность увеличения стадии АГ в долях единицы; 

e – число Эйлера, равное 2,71828; 

z= -7,523 (константа) + 0,282 × уровень NT-proCNP при поступлении в ста-

ционар + 2,978 × динамика уровня NT-proCNP (0 – положительная, 1 – недоста-

точная). 
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На рисунке 24 представлены результаты оценки отношения шансов с 95% 

доверительным интервалом для изучаемых предикторов прогнозирования вероят-

ности увеличения стадии АГ через 6 месяцев наблюдения у больных с АГ после 

перенесенного COVID-19. 

 

Рисунок 24 – Оценка отношения шансов с 95% ДИ для изучаемых предик-

торов прогнозирования вероятности увеличения стадии АГ через 6 месяцев после 

перенесенного COVID-19 

 

Исходя из значений регрессионных коэффициентов, уровень NT-proCNP 

имеет прямую связь с вероятностью увеличения стадии АГ через 6 месяцев у 

больных с АГ после COVID-19.  

Увеличение уровня NT-proCNP на 1 пг/мл при поступлении повышает риск 

увеличения стадии АГ в 1,3 раза (95% ДИ: 1,01-1,75). Недостаточная динамика 

уровня NT-proCNP за время стационарного лечения повышает вероятность увели-

чения стадии АГ в 19,6 раза (95% ДИ: 3,14-44,94).  

При создании прогностической модели на каждом шаге происходило 

уменьшение хи-квадрата при сохранении статистической значимости. 
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Исходя из значения коэффициента детерминации Найджелкерка, данная 

прогностическая модель учитывает 73,3% факторов, определяющих вероятность 

увеличения стадии АГ через 6 месяцев после перенесенного COVID-19. 

Схематическое изображение сопоставления результатов наблюдения пред-

ставлено на рисунке 25. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 25 – Схематическое изображение сопоставления результатов на-

блюдения 

Прогнозировалось увеличение ста-

дии АГ и, в действительности, уве-

личилась стадия АГ у 12-и пациен-

тов (26,7%) 

Прогнозировалось увеличение ста-

дии АГ, но, в действительности, не 

наблюдалось увеличения стадии 

АГ у 4-х пациентов (8,8%) 

Прогнозировалось отсутствие уве-

личения стадии АГ и, в действи-

тельности, не увеличилась стадия 

АГ у 26-и пациентов (57,8%) 

Прогнозировалось отсутствие уве-

личения стадии АГ, но, в действи-

тельности, увеличилась стадия АГ 

у 3-х пациентов (6,7%) 

«строго+» результаты «ложно +» результаты 

«строго -» результаты «ложно -» результаты 

Таким образом, правильно было распознано 38 случаев, что со-

ставило 84,4%. 

Диагностическая чувствительность разработанной про-

гностической модели составила 86,7%, диагностическая специ-

фичность – 80,0%, диагностическая эффективность – 84,4%. 

Прогностическая ценность положительного и отрицательного 

результата составили 75,0% и 89,7% соответственно. 

 



90 
 

Проверка значимости коэффициентов проводилась при помощи статистики 

Вальда. Уровень статистической значимости коэффициентов модели меньше 0,05 

указывает на статистическую значимость результатов прогнозирования при по-

мощи данной математической модели. Оценка качества разработанного алгоритма 

проводилась при помощи ROC-анализа, с расчетом площади под ROC-кривой 

(рис. 26). 

 

Рисунок 26 – ROC-кривая, характеризующая зависимость вероятности уве-

личения стадии АГ через 6 месяцев после перенесенного COVID-19 от значений 

прогностической функции 

 

Площадь под ROC-кривой, соответствующей взаимосвязи прогноза увели-

чения стадии АГ через 6 месяцев у больных с АГ после перенесенного COVID-19 

и значения регрессионной функции, составила 0,898±0,055 с 95% ДИ 0,79-1,0, что 

указывает на очень хорошее качество разработанного алгоритма (табл. 29).  

 

Таблица 29 – Площадь под ROC-кривой 

Показатель 

AUC 

Cтандартная 

ошибка 

Асимптотическая 

значимость 

Асимптотический  

95% доверительный интервал 

0,898 0,055 <0,001 

Нижняя 

граница 

Верхняя 

граница 

0,79 1,0 



91 
 

Предложенная математическая модель позволяет осуществлять прогноз 

увеличения стадии АГ через 6 месяцев у больных после перенесенного COVID-

19.  

С помощью ROC-анализа нами были определена «точка разделения» (cut 

off) для уровня NT-proCNP при поступлении, что позволяет оптимизировать про-

гноз течения АГ (увеличения стадии) через 6 месяцев у пациентов с АГ после 

COVID-19 (рис. 27). 

 

Рисунок 27 – ROC-кривая, характеризующая зависимость вероятности уве-

личения стадии АГ через 6 месяцев после COVID-19 у больных с АГ от порого-

вых значений NT-proCNP при поступлении в стационар 

 

Пороговое значение уровня NT-proCNP при поступлении в стационар со-

ставило 18,2 пг/мл, при этом площадь под кривой ROC составила 0,786±0,074 с 

95% ДИ 0,641-0,93 (р=0,002). При уровне NT-proCNP при поступлении в стацио-

нар выше указанного прогнозируется увеличение стадии АГ через 6 месяцев по-

сле COVID-19. Чувствительность и специфичность метода составили 73,3% и 

73,3% соответственно.  

Несмотря на то, что уровни изучаемых маркеров при выписке не вошли в 

модель прогнозирования увеличения стадии АГ через 6 месяцев после COVID-19, 
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для врача практического звена рассчитанные пороговые значения лабораторных 

показателей могут стать важным ориентиром в прогнозировании течения заболе-

вания. Поэтому нами были также определены пороговые значения ЭТ-1 и NT-

proCNP при выписке из стационара. 

Площадь под ROC-кривой, соответствующей взаимосвязи прогноза течения 

АГ и уровня ЭТ-1 при выписке из стационара, составила 0,784±0,06 с 95% ДИ 

0,667-0,903 (табл. 30, рис. 28). Полученная модель была статистически значимой 

(p<0,001). 

 

Таблица 30 – Площадь под ROC-кривой 

Показатель 

AUC 

Cтандартная 

ошибка 

Асимптотическая 

значимость 

Асимптотический 

95% доверительный интервал 

0,784 0,06 <0,001 

Нижняя  

граница 

Верхняя 

граница 

0,667 0,903 

 

 

Рисунок 28 – ROC-кривая, характеризующая зависимость вероятности уве-

личения стадии АГ через 6 месяцев после COVID-19 у больных с АГ от порого-

вых значений ЭТ-1 при выписке из стационара 
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Пороговое значение уровня ЭТ-1 при выписке из стационара составило 19,3 

пг/мл. При уровне ЭТ-1 при выписке из стационара выше указанного прогнозиру-

ется увеличение стадии АГ через 6 месяцев после COVID-19 у больных с АГ. 

Чувствительность и специфичность метода составили 88,9% и 100% соответст-

венно. 

Площадь под ROC-кривой, соответствующей взаимосвязи прогноза дина-

мики стадии АГ и уровня NT-proCNP при выписке из стационара, составила 0,784 

± 0,059 с 95% ДИ 0,75-0,981 (табл. 31, рис. 29). Полученная модель была стати-

стически значимой (p<0,001). 

 

Таблица 31 – Площадь под ROC-кривой 

Показатель 

AUC 

Cтандартная 

ошибка 

Асимптотическая 

значимость 

Асимптотический  

95% доверительный интервал 

0,865 0,059 <0,001 

Нижняя гра-

ница 

Верхняя 

граница 

0,75 0,981 
 

 

Рисунок 29 – ROC-кривая, характеризующая зависимость вероятности уве-

личения стадии АГ через 6 месяцев после COVID-19 у больных с АГ от порого-

вых значений NT-proCNP при выписке из стационара 
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Пороговое значение уровня NT-proCNP при выписке из стационара соста-

вило 14,55 пг/мл. При уровне NT-proCNP выше указанного прогнозируется уве-

личение стадии АГ через 6 месяцев после COVID-19. Чувствительность и специ-

фичность метода составили 81,0% и 83,3% соответственно. 

Таким образом, разработанная нами прогностическая модель, включающая 

в качестве предиктора уровень NT-proCNP при поступлении и его динамику в 

стационаре, может быть использована для индивидуального прогнозирования 

увеличения стадии АГ через 6 месяцев после COVID-19. Информация о предпола-

гаемом высоком риске неблагоприятного течения АГ (переходе в более высокую 

стадию) будет способствовать индивидуальному подбору объема лечебных и 

профилактических мероприятий у больных с АГ после COVID-19 для минимиза-

ции этого риска. 

При проведении регрессионного анализа были определены пороговые зна-

чения уровней ЭТ-1 при выписке из стационара и NT-proCNP при поступлении и 

при выписке из стационара для определения вероятности увеличения стадии АГ 

через 6 месяцев после COVID-19 у пациентов с АГ. 

 

Клинический пример №1. 

Больной Д., 62 года. Диагноз при поступлении: Гипертоническая болезнь I 

стадия. Неконтролируемая АГ. Гиперлипидемия, ИМТ 27,9. Риск 2 (умеренный). 

Уровень NT-proCNP при поступлении 21,1 пг/мл. 

Уровень NT-proCNP при выписке 20,5 пг/мл. 

Поскольку снижение уровня NT-proCNP составило 1,2 пг/мл, т.е. менее 10% 

от исходного, динамика уровня NT-proCNP расценена как недостаточная (коди-

руется 1). 

При проверке на пациенте Д. уравнение логистической регрессии имело сле-

дующий вид: 

p=1/(1+e
-z
)×100%, где: 

e – число Эйлера=2,72 

z= -7,523 + 0,282 × 21,1 + 2,978 × 1 = 1,4052 
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р = ,= 0,803 

0,803×100%=80,3% 

При расчете вероятности увеличения стадии АГ (ГБ) после перенесенного 

COVID-19 согласно выведенному уравнению регрессии у больного Д. значение p 

составило 0,803, или 80,3%. Данное значение риска было выше порогового значе-

ния логистической функции в точке cut-off, значимого для прогноза риска небла-

гоприятного исхода. Через 6 месяцев после перенесенного COVID-19 наблюдалось 

увеличение среднесуточных цифр АД (неконтролируемая АГ), появились признаки 

гипертрофии левого желудочка на ЭКГ, на основании чего было констатировано 

увеличение стадии АГ (ГБ). 

Диагноз через 6 месяцев: Гипертоническая болезнь II стадия. Неконтроли-

руемая АГ. Гиперлипидемия, ИМТ 28,1. Гипертрофия левого желудочка. Риск 3 

(высокий). 

Прогноз оказался верным. 

 

Клинический пример №2. 

Больной С., 57 лет. Диагноз при поступлении: Гипертоническая болезнь II 

стадия. Неконтролируемая АГ. Нарушенная гликемия натощак. Гиперлипидемия. 

Ретинопатия. Риск 3 (высокий). Целевое АД <130/<80 мм рт. ст. 

Уровень NT-proCNP при поступлении 15,2 пг/мл. 

Уровень NT-proCNP при выписке 10,2 пг/мл. 

Поскольку снижение уровня NT-proCNP составило5 пг/мл, т.е. более 10% 

от исходного, динамика уровня NT-proCNP расценена как положительная (коди-

руется 0). 

При проверке на пациенте С. уравнение логистической регрессии имело сле-

дующий вид: 

p=1/(1+e
-z
)×100%, где: 

e – число Эйлера=2,72 

z= -7,523 + 0,282 × 15,2 + 2,978 × 0 = -3,2366. 
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р = ,= 0,03783 

0,0378×100%=3,8% 

При расчете вероятности увеличения стадии АГ (ГБ) после перенесенного 

COVID-19 согласно выведенному уравнению регрессии у пациента C. значение p 

составило 0,0378, или 3,8%. Данное значение риска было ниже порогового значе-

ния логистической функции в точке cut-off, значимого для прогноза увеличения 

стадии АГ (ГБ). Через 6 месяцев после перенесенного COVID-19 диагноз остался 

прежним. 

Диагноз через 6 месяцев: Гипертоническая болезнь II стадия. Контроли-

руемая АГ. Нарушенная гликемия натощак. Гиперлипидемия. Ретинопатия. Риск 

3 (высокий). Целевое АД <130/<80 мм рт. ст. 

Прогноз оказался верным. 
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ГЛАВА 8. ДЕРЕВО КЛАССИФИКАЦИИ, ОПРЕДЕЛЯЮЩЕЕ ВЕРОЯТНОСТЬ 

УВЕЛИЧЕНИЯ РИСКА РАЗВИТИЯ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ  

ОСЛОЖНЕНИЙ У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ 

ЧЕРЕЗ 6 МЕСЯЦЕВ ПОСЛЕ ПЕРЕНЕСЕННОГО COVID-19 

 

 

В дерево классификации вошли следующие предикторы вероятности увели-

чения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ через 6 месяцев 

после перенесенного COVID-19: клинико-анамнестические параметры (возраст; 

пол, наличие и количество факторов риска АГ – табакокурение, ИМТ, гиподина-

мия, наличие сопутствующих заболеваний), а также результаты лабораторно-

инструментальных исследований (степень поражения легких по результатам КТ 

ОГК, насыщение крови кислородом, уровни ЭТ-1 и NT-proCNP при поступлении 

и при выписке из стационара и их динамика, уровни С-реактивного белка, про-

кальцитонина, Д-димера). 

Минимальное количество наблюдений в родительском узле составило 6 че-

ловек, в дочернем узле – 3 человека. Статистическая значимость полученной мо-

дели – 0,04. В результате в модель были отобраны следующие предикторы: дина-

мика уровня ЭТ-1 за время стационарного лечения и уровень NT-proCNP при вы-

писке (>17,6 и ≤17,6 пг/мл). Полученная модель представлена на рисунке 30. В 

полученном дереве классификации наблюдались 3 терминальных узла. 

Согласно данным, представленным в таблице 32, при недостаточной дина-

мике уровня ЭТ-1 в стационаре или снижении его менее чем на 10% вероятность 

увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ у больных, 

перенесших COVID-19, через 6 месяцев превышала таковую в общей выборке в 

2,4 раза (индекс 235,7%) (узел 2), при положительной динамике уровня ЭТ-1 в 

стационаре и уровне NT-proCNP при выписке >17,6 пг/мл – в 2,3 раза (индекс 

229,4%) (узел 4). 
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Рисунок 30 – Дерево классификации, определяющее вероятность увеличе-

ния риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ через 6 месяцев по-

сле перенесенного COVID-19  
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Увеличение риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ в 

этих подгруппах наблюдалось у 78,6% и 76,5% соответственно. 

 

Таблица 32 – Характеристика терминальных узлов дерева классификации 

№ тер-

миналь-

ного уз-

ла 

Характеристика терми-

нального узла 

Число больных Отклик, 

% 

Индекс, % 

Все-

го 

Увеличение 

риска раз-

вития сер-

дечно-

сосудистых 

осложне-

ний при АГ 

2 

Недостаточная динамика 

уровня ЭТ-1 в стационаре 

или снижение менее чем на 

10% 

14 11 78,6 235,7 

4 

Положительная динамика 

уровня ЭТ-1 в стационаре, 

уровень и NT-proCNP при 

выписке >17,6 

3 2 76,5 229,4 

3 

Положительная динамика 

уровня ЭТ-1 в стационаре, 

уровень NT-proCNP при 

выписке ≤17,6 

28 2 33,3 100,0 

 

У больных с положительной динамикой уровня ЭТ-1 в стационаре и уровне 

NT-proCNP при выписке ≤17,6 пг/мл вероятность увеличения риска развития сер-

дечно-сосудистых осложнений при АГ была аналогична вероятности в общей вы-

борке (индекс 100,0%) (узел 3). 
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В таблице 33 представлены результаты сопоставления результатов исхода в 

изучаемой группе и спрогнозированных результатов. 

 

Таблица 33 – Сопоставление результатов исхода в изучаемой группе и спрогнози-

рованных результатов 

Динамика риска развития сердеч-

но-сосудистых осложнений при АГ 

/ Общая процентная доля 

Спрогнозированный риск раз-

вития сердечно-сосудистых 

осложнений при АГ 

Процент 

правиль-

ных про-

гнозов Неизменный  Увеличение  

Неизменный риск развития сер-

дечно-сосудистых осложнений при 

АГ 

26 4 86,7 

Увеличение риска развития сер-

дечно-сосудистых осложнений при 

АГ 

2 13 86,7 

Общая процентная доля 62,2 37,8 86,7 

 

Чувствительность полученной модели составила 86,7%, специфичность – 

86,7%. Общая доля верных прогнозов в исследуемой выборке составила 86,7%.  
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ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ 

 

 

АГ является распространенным патологическим состоянием с широким ох-

ватом населения. АГ ассоциирована с ухудшением качества жизни, поражением 

органов-мишеней и риском развития других сердечно-сосудистых заболеваний. 

Неуклонно прогрессирующее течение и высокая вероятность фатальных ослож-

нений обусловливают интерес исследователей и врачей практического звена к 

проблеме АГ. 

Появление новой коронавирусной инфекции (COVID-19) заставило пере-

смотреть взгляды не только на проблему вирусных инфекций, но и на течение 

хронической соматической патологии в условиях инфекционного процесса. Инте-

рес к течению АГ у больных с COVID-19, особенно в отдаленной перспективе, 

обосновали актуальность данного исследования. Целью его стала оптимизация 

прогноза течения АГ после перенесенного COVID-19.  

На начальном этапе работы нами был изучен уровень ЭТ-1 у больных АГ на 

фоне COVID-19 при поступлении в стационар и его зависимость от клинико-

анамнестических характеристик. ЭТ-1 является эталонным показателем функции 

эндотелия и позволяет подойти к пониманию механизмов прогрессирования АГ. 

Уровень ЭТ-1 у пациентов с АГ на фоне COVID-19 более чем в три раза превы-

шал показатель в группе контроля. Следует отметить, что статистически значимое 

повышение уровня ЭТ-1 относительно контроля наблюдалось и среди больных с 

АГ. Между группами пациентов с АГ и АГ+COVID-19 статистически значимых 

различий не выявлено, хотя и отмечена тенденция к более высоким значениям 

ЭТ-1 в группе пациентов с АГ с COVID-19. 

Перспективность изучения уровня ЭТ-1 у пациентов с COVID-19 продемон-

стрирована в ряде исследований [122; 133; 183] 

Наглядным является исследование Abraham G.R. (2022), в котором у госпи-

тализированных пациентов с COVID-19, включая умерших и тех, у кого разви-
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лось острое повреждение миокарда или почек, отмечалось значительное повыше-

ние уровня ЭТ-1 в плазме крови в острой фазе инфекции [121]. 

В работе Esposito L. (2021) акцентируется внимание на дисфункции эндоте-

лия вследствие прямого вирусного воздействия и гиперинтенсивного воспали-

тельного процесса, что, наряду с прочими патофизиологическими звеньями, уве-

личивает вероятность развития острого коронарного синдрома у пациентов с 

COVID-19 [145]. 

Уровень ЭТ-1 у пациентов с КТ ОГК IV в нашем исследовании более чем в 

два раза превышал таковой у пациентов с КТ ОГК III, а также был статистически 

значимо выше при наличии соматической патологии по сравнению с подгруппой 

пациентов, не имевших значимых сопутствующих заболеваний. Аналогичные ре-

зультаты были получены Шаповаловым Ю.К. с соавт. (2022): статистически зна-

чимое повышение уровня ЭТ-1 относительно контроля отмечалось только у паци-

ентов с тяжелым течением COVID-19. При среднетяжелом течении инфекции 

уровень ЭТ-1, хотя и превышал значения в контроле, все же не продемонстриро-

вал статистической значимости различий [111]. 

Гендерных различий в уровне ЭТ-1 в группах наблюдения не выявлено. В 

противовес полученным нами данным относительно межполовой идентичности 

уровня ЭТ-1 в исследовании Ибрагимовой Х.И. выявлен статистически значимо 

более высокий уровень ЭТ-1 у мужчин старше 50 лет и у женщин в постменопау-

зе, что позволило авторам предположить особое влияние данного маркера на по-

стменопаузальную гипертензию [43].  

При анализе внутригрупповых значений уровня ЭТ-1 в зависимости от ста-

дии АГ, среднесуточного АД и риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ нами не было выявлено статистически значимых различий ни в одной из 

групп наблюдения. 

Также нами был изучен уровень NT-proCNP при АГ у больных обследуе-

мых групп. У пациентов с АГ на фоне COVID-19 уровень данного маркера стати-

стически значимо превосходил не только значения в группе контроля, но и в 

группе пациентов с АГ.  
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При сравнении уровня NT-proCNP у пациентов с различной площадью по-

ражения легких нами было выявлены статистически значимо более высокие пока-

затели при КТ ОГК IV, чем при КТ ОГК III. Нами не было обнаружено статисти-

чески значимых различий в уровне NT-proCNP между лицами с наличием и от-

сутствием соматической патологии и между пациентами мужского и женского 

пола. 

Также нами был проанализирован уровень NT-proCNP в зависимости от 

стадии, среднесуточного АД и риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ. Статистически значимых внутригрупповых различий по данным показа-

телям обнаружено не было. 

В доступной литературе нам не встретилось работ по изучению уровня NT-

proCNP у больных при АГ после COVID-19. При этом многочисленные исследо-

вания, в основном принадлежащие зарубежным авторам, подтверждают перспек-

тивность изучения NT-proCNP для выявления эндотелиальной дисфункции и 

оценки ее выраженности при различных заболеваниях [179].  

В исследовании Prickett T.C. (2017) продемонстрировано, что NT-proBNP 

является независимым предиктором смерти и повторных госпитализаций у боль-

ных нестабильной стенокардией, играет важную роль при прогнозировании раз-

вития хронической сердечной недостаточности у больных с фибрилляцией пред-

сердий [178; 195]. 

В одном из исследований была показана ассоциация между NT-proCNP в 

плазме крови и артериальным давлением [197]. 

Кроме того, последние исследования посвящены возможности оценки уров-

ня NT-proCNP в диагностике заболеваний различной этиологии, но с одинаковым 

знаменателем – воспалением. Так, в работе Bojti I. с соавт. (2023) определялся сы-

вороточный уровень NT-proCNP у пациентов, госпитализированных по поводу 

SARS-CoV-2. Наиболее низкий уровень NT-proCNP был выявлен у тяжелоболь-

ных пациентов с COVID-19, а самый высокий – в группе без COVID-19. Низкий 

уровень NT-proCNP при поступлении достоверно ассоциировался с тяжелым ис-

ходом заболевания [129]. 
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Работы, в которых проведено комплексное изучение ЭТ-1 и NT-proCNP при 

COVID-19 и/или АГ, единичны. Так, при исследовании лабораторных маркеров 

состояния гемодинамики Шаповалов Ю.К. (2022) с соавт. определяли, среди про-

чих маркеров, уровни ЭТ-1 и NT-proCNP у пациентов с вирусной пневмонией, ас-

социированной с COVID-19. Значения ЭТ-1 оказались крайне вариабельными. 

Что касается уровня NT-proBNP, то он оказался ниже на 65% относительно кон-

троля у пациентов средней степени тяжести и на 50% ниже – у тяжелобольных 

[111]. 

Нами было проанализировано течение АГ через 6 месяцев после COVID-19, 

а именно: изменение стадии, диапазона среднесуточного АД и риска развития 

сердечно-сосудистых осложнений. В группе больных с АГ после перенесенного 

COVID-19 увеличение стадии АГ произошло у 20 человек (44,4%) против 3 чело-

век (6,7%) в группе с АГ. При этом в группе больных, перенесших COVID-19, у  4 

человек отмечалась III стадия заболевания, в то время как среди больных с АГ по-

прежнему регистрировались I и II стадии. Шанс увеличения стадии АГ в группе с 

АГ на фоне COVID-19 был выше в 8,2 раза по сравнению с группой с АГ (95% ДИ 

2,51-26,77). 

Через 6 месяцев после выписки из стационара в группе с АГ на фоне 

COVID-19 увеличение диапазона среднесуточного АД наблюдалось у 18 больных 

(40%) против 4 больных (8,9%) в группе АГ. Шанс увеличения диапазона средне-

суточного АД в группе с АГ на фоне COVID-19 был выше в 5,7 раза по сравне-

нию с группой с АГ (95% ДИ 1,713-18,671). 

Через 6 месяцев после выписки из стационара в группе АГ на фоне COVID-

19 увеличение риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ наблю-

далось у 15 больных (33,3%) против 5 больных (11,1%) в группе с АГ. Шанс уве-

личения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ в группе с АГ 

на фоне COVID-19 был выше в 4 раза по сравнению с группой с АГ (95% ДИ 

1,31-12,23).  

Шанс ухудшения общего течения АГ в группе с АГ на фоне COVID-19, 

подразумевающего увеличение цифр среднесуточного АД и/или стадии АГ и/или 
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риска развития сердечно-сосудистых осложнений, был выше в 5,69 раза, по срав-

нению с группой с АГ (95% ДИ 2,01-16,09). 

На основании полученных данных можно заключить, что течение АГ у 

больных, перенесших COVID-19, характеризовалось более высокой вероятностью 

увеличения значений среднесуточного АД, стадии АГ и риска развития сердечно-

сосудистых осложнений по сравнению с больными с АГ.  

Тема течения АГ у лиц с COVID-19 широко освещена в литературе. Основ-

ной акцент сделан на остром периоде инфекционного заболевания. Имеются со-

общения о манифестации АГ у больных с COVID-19 в течение месяца [123]. В 

крупномасштабном исследовании с участием более 7500 человек частота впервые 

выявленной АГ после перенесенного COVID-19 составила 2,6% [4].  

Авторы сообщают о том, что наличие АГ в качестве преморбидного фона 

способствует более тяжелому течению COVID-19 и увеличивает вероятность ле-

тального исхода [80; 131]. 

В обзоре Моисеевой М.В. с соавт. (2022) систематизированы имеющиеся в 

доступной литературе данные о течении COVID-19 у пациентов с АГ. В качестве 

предикторов неблагоприятного течения или прогрессирования коронавирусной 

инфекции авторы указывают возраст, уровень повышения систолического артери-

ального давления как предиктор жесткости сосудистой стенки и эндотелиальной 

дисфункции, а также отдельная роль отводится ангиотензинпревращающему 

ферменту [71]. 

Аналитический обзор Шариповой М.М. (2021) посвящен влиянию сопутст-

вующей патологии на прогноз при COVID-19 (частота осложнений, тяжесть тече-

ния, смертность). Показано, что предшествующие неинфекционные заболевания 

являются значимым фактором риска неблагоприятных исходов у пациентов с 

COVID-19. В качестве подтвержденных прогностических предикторов неблаго-

приятного течения COVID-19 указываются сахарный диабет 2-го типа и любая 

степень ожирения. Что касается АГ, то авторы отмечают, что ее влияние под-

тверждается не всеми исследователями [113]. 
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Сычева А.С. и соавт. (2021) на основе анализа 110 историй болезни пациен-

тов с летальным исходом предприняли попытку определения предикторов тяже-

лого течения COVID-19, включая наличие коморбидной патологии. В группе па-

циентов 30-50 лет в 50% случаев в анамнезе имелась АГ с высоким и очень высо-

ким кардиоваскулярным риском, ожирение 1-2 степени и сахарный диабет 2 типа. 

В группе пациентов в возрасте 51-70 лет в 100% случаев при поступлении выяв-

лялась АГ с высоким и очень высоким риском, снижение функций печени и по-

чек. В 50% случаев наблюдалась сердечная недостаточность, имело место ожире-

ние 1-2 степени. В группе пациентов старше 70 лет в 100% случаев отмечена АГ с 

высоким и очень высоким кардиоваскулярным риском. Выявленные в ходе анали-

за данные позволили авторам сделать вывод, что наличие АГ с высоким и очень 

высоким сердечно-сосудистым риском является наиболее весомым предиктором 

тяжелого течения COVID-19 [97].  

Басиева А.В. с соавт. (2021) провела анализ особенностей течения COVID-

19 в сочетании с сердечно-сосудистой патологией. Пациенты, имеющие в анамне-

зе сердечно-сосудистые заболевания, являлись уязвимыми в большей степени в 

сравнении с другими; как правило, у них наблюдалась тяжелая форма COVID-19 в 

сочетании с высокой госпитальной летальностью. У госпитализированных боль-

ных COVID-19 в сочетании с АГ отмечался более высокий уровень смертности в 

сравнении с больными без указанной патологии, им чаще назначалась инвазивная 

вентиляция легких. Выздоровевшие могут иметь больше сердечно-сосудистых 

осложнений впоследствии, что связано с длительной персистенцией коронавируса 

в тканях сердца [12]. 

Тузовская О.В. и соавт. (2023) изучали ассоциации АГ и тяжести течения 

перенесенной коронавирусной инфекции у пациентов. Было установлено, что па-

циенты с АГ и среднетяжелым/тяжелым течением COVID-19 имели более высо-

кие значения содержания глюкозы, индекса массы тела, окружности талии и ин-

декса массы миокарда левого желудочка в пересчете на рост, чем лица с легким 

течением. Таким образом, указанные параметры ассоциированы с более тяжелым 

течением перенесенного COVID-19. Риск наличия среднетяжелого и тяжелого те-
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чения COVID-19 у пациентов с АГ на 11% больше при увеличении индекса массы 

тела на 1 кг/м
2
, на 3,9 % – при увеличении обхвата талии на 1 см, а при регуляр-

ном приеме гипотензивных препаратов – в 2,3 раза меньше (p = 0,043) [101]. 

Гораздо меньшее количество исследований посвящено анализу течения АГ 

в постковидном периоде. Золотовской И.А. с соавт. (2022) была изучена трехме-

сячная динамика АД у 437 пациентов с АГ, перенесших COVID-19. В группе лиц, 

перенесших COVID-19, статистически значимо чаще наблюдалось нестабильное 

АД (35,0% против 25,0% без коронавирусной инфекции в анамнезе), проводимая 

антигипертензивная терапия чаще требовала коррекции. Авторы также отметили 

снижение ФВ ЛЖ у пациентов основной группы к концу исследования, что, веро-

ятно, обусловлено гипоксией в острой стадии инфекционного процесса. Данная 

динамика сократительной способности сердца является фактором риска развития 

хронической сердечной недостаточности в дальнейшем [42]. 

Григоричевой Е.А. с соавт. по результатам 6-месячного наблюдения за 1637 

пациентами с COVID-19 было сделано заключение, что наличие АГ может быть 

независимым от ряда факторов (возраста, пола, уровней нейтрофилов, тромбоци-

тов, глюкозы, СРБ, СКФ) предиктором тяжелого течения и неблагоприятного ис-

хода COVID-19, а именно: летального исхода, пребывания в ОИТ и применения 

ИВЛ у госпитализированных больных [33]. 

В дальнейшем нами был проведен анализ уровней изучаемых маркеров и их 

динамики в стационаре, а также предпринята попытка определить взаимосвязь 

уровней и динамики с дальнейшим течением АГ.  

По окончании стационарного лечения у больных с АГ и COVID-19 проис-

ходило статистически значимое снижение уровня ЭТ-1. При сравнении уровней 

ЭТ-1 в группе с АГ на фоне COVID-19 в зависимости от динамики стадии АГ че-

рез 6 месяцев после выписки из стационара было установлено, что у больных, у 

которых наблюдалось увеличение стадии АГ, уровень ЭТ-1 был статистически 

значимо выше по сравнению с больными, у которых не наблюдалось изменения 

стадии АГ. Аналогичная закономерность отмечалась и среди пациентов с АГ.  
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Мы проанализировали количество пациентов в исследуемых группах с раз-

личной динамикой уровня ЭТ-1 за время стационарного лечения. Динамика уров-

ней ЭТ-1 за время пребывания в стационаре расценивалась как положительная 

при снижении уровня более чем на 10% и как недостаточная – при нарастании, 

неизменных значениях или снижении до 10% включительно. Нами были получе-

ны статистически значимые различия относительно частоты встречаемости поло-

жительной и недостаточной динамики уровня ЭТ-1 в группах больных с АГ. 

Шанс недостаточной динамики уровня ЭТ-1 в группе больных с АГ и COVID-19 

превышал таковой в группе больных с АГ в 6,3 раза (95% ДИ 1,689-23,81). 

При сравнении уровня ЭТ-1 у пациентов с различными диапазонами сред-

несуточного АД через 6 месяцев статистически значимые различия установлены 

только между лицами со среднесуточным АД 140-159/90-99 мм рт. ст. и со сред-

несуточным АД ≥180/≥110 мм рт. ст. 

То же самое отмечалось и при анализе динамики стадии АГ и риска разви-

тия сердечно-сосудистых осложнений. У больных АГ и COVID-19, у которых на-

блюдалось увеличение стадии АГ и риска развития сердечно-сосудистых ослож-

нений при АГ, уровень ЭТ-1 был статистически значимо выше, по сравнению с 

больными, у которых не наблюдалось изменения стадии АГ. Та же закономер-

ность отмечена в группе пациентов с АГ. 

Что касается динамики уровня NT-proCNP у больных с АГ на фоне COVID-

19 в стационаре, то при выписке также наблюдалось статистически значимое его 

снижение. Мы проанализировали количество пациентов в исследуемых группах с 

различной динамикой уровня NT-proCNP за время стационарного лечения. Как и 

в случае с ЭТ-1, динамика уровней ЭТ-1 за время пребывания в стационаре рас-

ценивалась как положительная при снижении уровня более чем на 10% и как не-

достаточная – при нарастании, неизменных значениях или снижении до 10% 

включительно. Нами было установлено, что шанс недостаточной динамики уров-

ня NT-proCNP в группе 1 статистически значимо (р=0,001) превышал таковой в 

группе 2 в 7,5 раз (95% ДИ 2,288-24,39).  
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Так же, как и в случае с ЭТ-1, у больных, у которых наблюдалось увеличе-

ние стадии и/или среднесуточного АД и/или риска сердечно-сосудистых ослож-

нений, уровень NT-proCNP был статистически значимо выше по сравнению с 

больными, у которых данные характеристики остались неизменными. 

С помощью ROC-анализа нами были определены пороговые значения уров-

ней ЭТ-1 и NT-proCNP при поступлении и при выписке из стационара, позво-

ляющие оптимизировать прогноз динамики АГ через 6 месяцев после COVID-19. 

Пороговое значение уровня ЭТ-1 при выписке из стационара составило 19,3 

пг/мл. При уровне ЭТ-1 при выписке из стационара выше указанного прогнозиру-

ется увеличение стадии АГ через 6 месяцев. Чувствительность и специфичность 

метода составили 88,9% и 100% соответственно. 

Пороговое значение уровня NT-proCNP при поступлении в стационар со-

ставило 18,2 пг/мл, при выписке из стационара – 14,55 пг/мл. При уровне NT-

proCNP выше указанного прогнозируется увеличение стадии АГ через 6 месяцев 

после COVID-19.  

На основании полученных данных нами были созданы математические мо-

дели прогнозирования ухудшения течения АГ у пациентов после COVID-19 через 

6 месяцев наблюдения. Методом бинарной логистической регрессии создан алго-

ритм, позволяющий осуществлять персонифицированный прогноз увеличения 

стадии АГ. В состав алгоритмического уравнения вошли: уровень NT-proCNP при 

поступлении в стационар и динамика уровня NT-proCNP в процессе стационарно-

го лечения. Нами было установлено, что уровень NT-proCNP имеет прямую связь 

с вероятностью увеличения стадии АГ через 6 месяцев у больных с АГ и COVID-

19. Увеличение уровня NT-proCNP на 1 пг/мл при поступлении повышает риск 

увеличения стадии АГ в 1,3 раза (95% ДИ 1,01-1,75). Недостаточная динамика 

уровня NT-proCNP за время стационарного лечения (т.е. уменьшение уровня ме-

нее чем на 10% от исходного, повышение его или неизменное значение) повыша-

ет вероятность увеличения стадии АГ в 19,6 раза (95% ДИ: 3,14-44,94). Предло-

женный алгоритм позволяет осуществлять прогноз увеличения стадии АГ через 6 

месяцев у больных после COVID-19.  
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Также нами было построено дерево классификации для определения веро-

ятности увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ че-

рез 6 месяцев после перенесенного после COVID-19. Значимы предикторами ста-

ли динамика уровня ЭТ-1 за время стационарного лечения (положительной дина-

микой считалось снижение уровня ЭТ более чем на 10%) и уровень NT-proCNP 

при выписке. Согласно представленным данным, при недостаточной динамике 

уровня ЭТ-1 в стационаре вероятность увеличения риска развития сердечно-

сосудистых осложнений при АГ на фоне COVID-19 через 6 месяцев превышала 

таковую в общей выборке в 2,4 раза, при положительной динамике уровня ЭТ-1 в 

стационаре и уровне NT-proCNP при выписке >17,6 пг/мл – в 2,3 раза. Увеличе-

ние риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ в этих подгруппах 

наблюдалось у 78,6% и 76,5% соответственно. У пациентов с положительной ди-

намикой уровня ЭТ-1 в стационаре и уровне NT-proCNP при выписке ≤17,6 пг/мл 

вероятность увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ 

была аналогична вероятности в общей выборке. Полученная модель прогнозиро-

вания вероятности увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ через 6 месяцев после COVID-19 может быть использована в скрининго-

вых исследованиях на больших группах больных.  

Преимущество данной модели состоит в том, что она носит персонализиро-

ванный характер и должна послужить поводом к нацеленному ее применению для 

предотвращения увеличения риска развития сердечно-сосудистых осложнений 

при АГ после COVID-19. 

Вопросы прогнозирования течения заболевания являются одними из ключе-

вых в ведении пациентов. Прогноз и связанная с этим стратификация пациентов 

позволяют оптимизировать объем проводимых лечебно-профилактических меро-

приятий. Именно поэтому так важно иметь во врачебном арсенале математиче-

ские модели прогнозирования течения АГ. В математической модели Чурносова 

М.И. с соавт. (2016) прогнозирование уровня АД достигается на основании ин-

декса массы тела, алиментарных предпочтений (растительная или мясная пища), 
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приема алкоголя и генетических полиморфизмов по локусам +250A/G LTα и 

+1663A/G TNFR2 [110]. 

В модели, предложенной Садыковым Д.И. с соавт. (2012), при прогнозиро-

вании течения АГ учитываются возраст, вид эссенциальной АГ, уровень адрена-

лина в суточной моче, уровень ангиотензина сыворотки крови, индекс времени 

дневного диастолического АД в первый визит, длина интервала QT на электро-

кардиограмме, жалобы и привычка подсаливать пищу [91]. 

Уровень эндотелина-1 вошел в прогностический алгоритм Афлятумовой 

Г.Н. с соавт. (2018). С целью ранней диагностики различных форм АГ (лабильной 

или стабильной), помимо данного маркера, автор предлагает определять концен-

трацию оксида азота в сыворотке и серотонина в плазме и тромбоцитах [7]. 

В доступной нам литературе найдены единичные публикации, касающиеся 

прогностической роли NT-proCNP относительно риска возникновения или деком-

пенсации сердечно-сосудистых заболеваний после перенесенного COVID-19. Так, 

Гончарова А.Г. с соавт. сформировали диагностическую панель кардиальных 

маркеров, отражающих риск декомпенсации сердечно-сосудистых заболеваний 

после SARS-CoV-2. Среди прочих биомаркеров туда вошел и NT-proCNP. По 

мнению авторов, использование панели белковых кардиомаркеров в комбинации 

с другими диагностическими критериями SARS-CoV-2 может не только повысить 

стратификацию риска пациентов в разные сроки после перенесенного SARS-CoV-

2, но и улучшить диагностический процесс, терапевтическую эффективность и 

качество жизни [31]. 

Таким образом, проведенное исследование улучшило понимание сочетан-

ного течения АГ и COVID-19 и позволило создать математические модели про-

гнозирования течения АГ после перенесенного COVID-19, касающиеся увеличе-

ния стадии АГ и риска развития сердечно-сосудистых осложнений. 
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ВЫВОДЫ 

 

 

1. Установлено, что у больных АГ на фоне COVID-19 уровень ЭТ-1 был 

статистически значимо выше по сравнению с группой АГ и зависел от гендерного 

признака, степени поражения легких по данным КТ ОГК, наличия сопутствующей 

патологии при поступлении в стационар.  

2. Установлено, что уровень NT-proCNP был статистически значимо 

выше у больных АГ на фоне COVID-19 по сравнению с группой АГ. Обнаружена 

зависимость уровня NT-proCNP от гендерного признака, степени поражения лег-

ких по данным КТ ОГК, наличия сопутствующей патологии при поступлении в 

стационар. 

3. Доказано, что через 6 месяцев после выписки из стационара среди 

больных АГ на фоне COVID-19 по сравнению с больными АГ в 8,2 раза чаще бы-

ло зарегистрировано изменение стадии АГ (ГБ), в 5,7 раза чаще – увеличение 

среднесуточного АД и в 4 раза чаще – увеличение риска сердечно-сосудистых ос-

ложнений при АГ. 

4. Установлено, что за период стационарного лечения у больных АГ на 

фоне COVID-19 уровни ЭТ-1 и NT-proCNP статистически значимо снижались. У 

больных с увеличением среднесуточного АД, стадии АГ (ГБ) и риска сердечно-

сосудистых осложнений при АГ через 6 месяцев отмечались при выписке из ста-

ционара статистически значимо более высокие уровни ЭТ-1 и NT-proCNP по 

сравнению с больными без увеличения среднесуточного АД, стадии АГ (ГБ) и 

риска сердечно-сосудистых осложнений при АГ. Количество лиц с недостаточной 

динамикой уровней ЭТ-1 и NT-proCNP за период стационарного лечения было 

статистически значимо больше при неблагоприятном течении АГ. 

5. Разработанная персонализированная математическая модель позволя-

ет прогнозировать увеличение стадии АГ (ГБ) у больных после перенесенного 

COVID-19. 
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6. Разработанное дерево классификации позволяет прогнозировать уве-

личение риска сердечно-сосудистых осложнений при АГ у больных после перене-

сенного COVID-19. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

 

 

1. Рекомендовать определение в клинической и лабораторной практике 

уровней ЭТ-1 и NT-proCNP в динамике для прогнозирования вероятности увели-

чения стадии и риска развития сердечно-сосудистых осложнений у больных АГ 

после перенесенного COVID-19. 

2. Рекомендовать для оптимизации прогноза увеличения стадии АГ через 6 

месяцев после COVID-19 использовать пороговые значения уровней ЭТ-1 при 

выписке и NT-proCNP при поступлении и при выписке из стационара. Пороговое 

значение уровня ЭТ-1 при выписке из стационара – 19,3 пг/мл. Пороговое значе-

ние уровня NT-proCNP при поступлении в стационар – 18,2 пг/мл, при выписке из 

стационара – 14,55 пг/мл. При уровнях ЭТ-1 и NT-proCNP выше указанных про-

гнозируется увеличение стадии АГ через 6 месяцев после COVID-19.  

3. Внедрить в клиническую практику математическую модель индивиду-

ального прогнозирования риска увеличения стадии АГ у больных АГ после пере-

несенного COVID-19. 

4. Использовать дерево классификации для определения вероятности увели-

чения риска развития сердечно-сосудистых осложнений при АГ у больных АГ че-

рез 6 месяцев после перенесенного COVID-19 в клинической практике и в скри-

нинговых исследованиях на больших группах больных. Данная модель носит пер-

сонализированный характер и может послужить поводом к нацеленному ее при-

менению для предотвращения увеличения риска сердечно-сосудистых осложне-

ний при АГ у больных АГ после перенесенного COVID-19. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

 

АГ  артериальная гипертензия 

АД  артериальное давление 

АМОКБ  Александро-Мариинская областная клиническая больница 

АПФ 2  ангиотензинпревращающий фермент 2 

ГБ  гипертоническая болезнь 

ГБУЗ АО  Государственное бюджетное учреждение здравоохранения 

Астраханской области 

ГКБ  Городская клиническая больница 

ДИ  доверительный интервал 

ДС  диагностическая специфичность 

ДЧ  диагностическая чувствительность 

ДЭ  диагностическая эффективность 

ИЛ-6  интерлейкин-6 

ИМТ  индекс массы тела 

КТ   компьютерная томография 

ОГК  органы грудной клетки  

ОШ  отношение шансов 

ПЦОР  прогностическая ценность отрицательного результата 

ПЦПР  прогностическая ценность положительного результата 

СКФ  Скорость клубочковой фильтрации 

СРБ  С-реактивный белок 

ХБП  хроническая болезнь почек 

ЭД  эндотелиальная дисфункция 
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ЭТ-1  эндотелин-1 

CNP  натрийуретический пептид С типа 

COVID-19  coronavirus disease 2019 

NO  оксид азота 

NT-proCNP  N-TerminalPro-C-TypeNatriureticPeptide, N-концевой 

предшественник натрийуретического пептида С-типа 

ROC  receiver operating characteristic 

SARS-CoV-2  severe acute respiratory syndrome-related coronavirus 2 
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