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Сосудистая жесткость и альбуминурия как маркеры 
эндотелиальной дисфункции у лиц с хронической обструктивной 
болезнью легких 
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Цель исследования: оценить состояние жесткости артериальной стенки и уровень альбуминурии (АУ) у больных хронической обструк-
тивной болезнью легких (ХОБЛ) и изучить наличие и характер ассоциации исследуемых показателей с клинико-лабораторными пара-
метрами ХОБЛ.
Материалы и методы. Проведено обследование 70 больных ХОБЛ, разделенных на 4 группы в зависимости от выраженности клиниче-
ской симптоматики и числа обострений (ЧО), перенесенных за 12 предшествующих месяцев. Помимо стандартных методов обследования, 
оценены уровень АУ, скорость распространения пульсовой волны на аорте (СРПВа), сердечно-лодыжечный сосудистый индекс (CAVI).
Результаты. Повышение АУ зарегистрировано у 51,4% лиц, преимущественно имеющих частые обострения. Увеличение CAVI и СРПВa 
также преобладало у лиц с высокой ЧО и выявлено у 37,1 и 14,3% пациентов соответственно. Обнаружена связь значений СРПВa и CAVI 
с АУ и клинико-лабораторными параметрами ХОБЛ.
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The objective: to assess the state of arterial stiffness and the level of albuminuria in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) 
and to investigate the presence and nature of the association of the studied parameters with clinical and laboratory parameters of COPD.
Subjects and methods. 70 patients with COPD were examined, they all were divided into 4 groups depending on severity of clinical symptoms 
and number of exacerbations suffered in the previous 12 months. Additionally to standard examinations, albuminuria level, the pulse wave velocity 
in aorta (PWVa), and cardio-ankle vascular index (CAVI) were assessed.
Results. The increased albuminuria level was registered in 51.4% of patients mainly suffering from frequent exacerbations. The increased CAVI 
and PWVa also prevailed in individuals with a high frequency of exacerbation and their higher levels were found in 37.1% and 14.3% of patients, 
respectively. PWVa and CAVI values were found to be associated with albuminuria level and clinical and laboratory parameters of COPD.
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Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ) занимает важное место в общей струк-
туре заболеваемости и смертности. Известно, что 
лидирующей причиной летальных исходов у боль-
ных ХОБЛ являются кардиоваскулярные собы-
тия [1, 7, 15]. К факторам, влияющим на развитие 
кардиореспираторной коморбидности, совре-
менные исследователи относят эндотелиальную 
дисфункцию, оксидативный стресс и системное 
воспаление [9, 16]. Известным маркером дисфунк-
ции эндотелия является избыточная жесткость 
артериальной стенки, часто развивающаяся при 
ХОБЛ  [6], а альбуминурия (АУ), отражающая 

почечную дисфункцию и генерализованное по-
вреждение эндотелия сосудов, способна как са-
мостоятельно увеличивать смертность от сердеч-
но-сосудистой патологии, так и потенциировать 
негативное влияние иных сосуществующих фак-
торов [11]. На настоящий момент не до конца из-
ученным остается вопрос о влиянии клинических, 
биохимических, иммунологических характеристик 
ХОБЛ на артериальную ригидность и АУ. В лите-
ратуре практически не освещено наличие ассоци-
ации между почечной дисфункцией, проявляю-
щейся АУ, и параметрами сосудистой жесткости 
у больных ХОБЛ. 
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Цель исследования: оценить состояние жестко-
сти артериальной стенки и уровень АУ у больных 
ХОБЛ и определить наличие и характер ассоциации 
исследуемых показателей с клинико-лабораторны-
ми параметрами ХОБЛ.

Материалы и методы

Дизайн исследования одобрен этическим коми-
тетом ФГБОУ ВО «Амурская ГМА» Минздрава 
России, разработан с учетом Приказа Минздрава 
России от 01.04.2016 г. № 200н «Об утверждении 
правил надлежащей клинической практики» и со-
ответствует требованиям Хельсинкской декларации 
Всемирной медицинской ассоциации «Этические 
принципы проведения научных медицинских ис-
следований с участием человека в качестве субъекта, 
в том числе исследований биологических материа-
лов» с поправками от 2013 г. Включение пациентов 
в исследование осуществлялось после письменного 
оформления информированного согласия.

В контролируемое выборочное одномоментное 
исследование включено 70 лиц с документально 
подтвержденной ХОБЛ в возрасте от 45 до 60 лет. 
На момент включения в исследование пациенты 
находились в отделениях пульмонологическо-
го профиля ГАУЗ АО «Благовещенская ГКБ» и 
ДНЦ ФПД и получали терапию по поводу обостре-
ния ХОБЛ согласно действующим стандартам ме-
дицинской помощи. 

Направленный метод отбора пациентов обеспе-
чивал максимальную однородность исследуемого 
контингента и осуществлялся с учетом критериев 
невключения. Так, в исследование не вошли лица 
старше 60 лет, больные ХОБЛ крайне тяжелого 
течения, пациенты, страдающие ишемической бо-
лезнью сердца, гипертонической болезнью, забо-
леваниями почек, туберкулезом, онкопатологией 
или перенесшие острое нарушение мозгового кро-
вообращения. 

Диагноз ХОБЛ выставлялся на основании жалоб, 
данных анамнеза и физикального осмотра, результа-
тов лабораторных и инструментальных исследова-
ний в соответствии с действующими клиническими 
рекомендациями «Хроническая обструктивная бо-
лезнь легких», утвержденными Минздравом Рос-
сии (2018), руководством Глобальной инициативы 
по ХОБЛ (Global Initiative for Chronic Obstructive 
Lung Disease – GOLD) (2017) [10] и Международ-
ной классификацией болезней 10-го пересмотра. 
При оценке жалоб и анамнестических данных учи-
тывали результаты опросника Chronic Obstructive 
Pulmonary Disease Assessment Test (CAT), отража-
ющего роль ХОБЛ в повседневной жизни паци-
ента, и данные шкалы Британского медицинского 
исследовательского совета (Modified British Medical 
Research Council questionnaire, mMRC). При этом 
результат теста CAT < 10 и балл шкалы mMRC 0-1 
расценивались как малая выраженность клиниче-

ской симптоматики, а при CAT ≥ 10 и mMRC ≥ 2 
симптомы считались выраженными. Частоту обо-
стрений (ЧО) ХОБЛ, перенесенных пациентом, 
учитывали за период 12 мес., предшествующих 
включению в исследование. Под обострением под-
разумевали внезапно возникшее ухудшение респи-
раторных симптомов, влекущее необходимость в 
интенсификации терапии [10]. Если ЧО соответ-
ствовала 0 или 1 обострению, не приведшему к го-
спитализации, это расценивалось как низкий риск 
обострений, при ЧО, равной 1, обострению, при-
ведшему к госпитализации, или ≥ 2 – как высокий 
риск. Пациенты были разделены на 4 группы со-
гласно классификации ABCD: группа А (малая вы-
раженность клиники, низкий риск), группа В (вы-
раженная клиника, низкий риск), группа С (малая 
выраженность клиники, высокий риск) и группа D 
(выраженная клиника, высокий риск). 

У лиц, курящих табакосодержащие изделия, 
рассчитывали индекс курящего человека (ИКЧ) с 
использованием формулы: ИКЧ = (число сигарет, 
выкуриваемых за одни сутки, шт. × число лет куре-
ния, годы)/20 (пачек/лет). 

Ростовесовые показатели использовали для рас-
чета индекса массы тела Кетле (ИМТ): ИМТ = (мас-
са тела, кг)/(рост, м2), (кг/м2). Оценку показателя 
выполняли согласно современным рекомендаци-
ям [3].

Инструментальные методики исследования 
включали исследование вентиляционной функ-
ции легких методом спирометрии с оценкой фор-
сированной жизненной емкости легких (ФЖЕЛ), 
объема форсированного выдоха за первую секун-
ду (ОФВ1), соотношения ОФВ1/ФЖЕЛ. Значе-
ние ОФВ1, регистрируемое после проведения пробы 
с бронходилатирующим лекарственным препара-
том короткого действия, применяли для оценки 
степени тяжести ограничения скорости воздуш-
ного потока [10]. Оценку жесткости артериальной 
стенки осуществляли с использованием методики 
сфигмоманометрии на аппарате VaSera VS-1000. 
К исследуемым параметрам относили измерение 
скорости распространения пульсовой волны на аор-
те (СРПВа), основанное на регистрации пульсовых 
волн на каротидно-феморальном участке, а также 
оценку правого и левого сердечно-лодыжечного со-
судистого индекса (R/L-CAVI), предназначенных 
для диагностики ранних этапов формирования ар-
териосклероза. Значение CAVI более 9,0 является 
патологическим и считается вероятным признаком 
развития атеросклеротических поражений артерий.

Комплекс лабораторных исследований, осущест-
вляемых по стандартным методикам, включал про-
ведение клинического и биохимического анализа 
крови с определением уровня С-реактивного бел-
ка (СРБ). О дисфункции эндотелия судили по уров-
ню суточной экскреции альбумина с мочой (АУ), 
который определяли иммунотурбидиметрическим 
методом. Значение АУ < 30 мг/сут считали нор-
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мальным или незначительно повышенным (А1-ка-
тегория АУ), уровень в диапазоне 30-300 мг/сут 
характеризовал умеренно повышенную АУ (А2-ка-
тегория АУ), А3-категория АУ (значительное по-
вышение показателя) диагностировалась при 
АУ > 300 мг/сут [13].

Хранение, систематизацию и статистическую 
обработку полученных данных осуществляли с 
применением программ Microsoft Office Excel и 
Statistica 10 для операционной системы Microsoft 
Windows [5]. Для обработки номинальных призна-
ков рассчитывали абсолютную (n) и относительную 
(%) частоты их выявления. Сравнение групп по ка-
тегориальному признаку проводили с применением 
критерия χ2 Пирсона, при значении показателей 
менее 10 использовали поправку Йетса, менее 5 – 
двусторонний точный критерий Фишера. Все ко-
личественные признаки подверглись определению 
вида распределения с использованием критерия 
Шапиро  ‒ Уилка. При описании признаков ис-
пользовали значение медианы (Me), нижний (Q1) 
и верхний (Q3) квартили. Результат обработки дан-
ных фиксировали в формате Me [Q1; Q3]. Сравне-
ние двух независимых групп по количественным 
признакам проводили с применением U-критерия 
Манна ‒ Уитни. Наличие и направленность связи 
между признаками определяли путем проведения 
корреляционного анализа с применением коэф-
фициента ранговой корреляции Спирмена (Rs). 
За критический уровень статистической значимо-
сти принимали p < 0,05.

Результаты исследования: 95,7% (n = 67) обсле-
дованных являлись мужчинами, среднее значение 
возраста в общей когорте составило 60 [50; 60] лет, 
длительность течения ХОБЛ равнялась 10 [5; 20] 

годам. Курили 92,9% (n = 65) пациентов, при этом 
ИКЧ определялся на уровне 30 [15; 40] пачек/лет. 
Показатель ИМТ составил 24,7 [22,0; 27,8] кг/м2, 
при этом нормальные значения наблюдались менее 
чем в половине случаев. Так, дефицит массы тела 
определялся у 2,9% (n = 2) больных, нормальные 
значения индекса – у 47,1% (n = 33) лиц, избыток 
массы тела выявлен у 30,0% (n = 21) пациентов, 
ожирение I и II степеней зафиксировано у 15,7% 
(n = 11) и 4,3% (n = 3) обследованных соответствен-
но. Полученные данные согласуются с результатами 
исследования Т. В. Блиновой и др., которая также 
отмечала превышение нормальных значений ИМТ 
у большинства больных ХОБЛ [2].

Согласно классификации ABCD, к группе 
А отнесен 21,4% (n = 15) больных, в группу В ‒ 
18,6% (n = 13) пациентов, группы С и D ‒ 18,6% 
(n = 13) и 41,4% (n = 29) лиц из 70 включенных в 
исследование. Группы пациентов были сопостави-
мы по половозрастным характеристикам, длитель-
ности ХОБЛ, ИКЧ, ИМТ. Средние значения теста 
CAT, шкалы mMRC и ЧО в группах обследуемых 
представлены в табл. 1.

При оценке степени тяжести ХОБЛ выявлено, 
что 8,6% (n = 6) пациентов имели легкое течение 
заболевания, заболевание средней степени тяжести 
наблюдалось в 20% (n = 14) случаев, а большая доля 
обследованных (71,4%, n = 50) представлена лицами, 
страдающими тяжелой ХОБЛ. Средний уровень 
ОФВ1 у пациентов, включенных в исследование, 
составил 38,4 [30,9; 55,0]%. Результаты отдельных 
показателей лабораторных исследований приведе-
ны в табл. 2.

Интересно, что существенные различия уровня 
АУ отмечены лишь между группами, отличающи-

Таблица 1. Значения теста CAT, шкалы mMRC и число обострений, перенесенных за предшествующие 12 мес., 
у пациентов разных групп
Table 1. CAT and mMRC scores and the number of exacerbations experienced in the previous 12 months in patients from different groups

Показатель
Группа пациентов

p
A (n = 15) B (n = 13) C (n = 13) D (n = 29)

CAT, балл* 7 [5; 8] 21 [16; 23] 9 [7; 9] 24 [21; 29]

pAB < 0,0001**
pAC = 0,019**

pAD < 0,0001**
pBC < 0,0001**

pBD = 0,08
pCD < 0,0001**

mMRC, балл* 1 [0; 1] 2 [2; 3] 1 [1; 1] 3 [2; 4]

pAB < 0,0001**
pAC = 0,17

pAD < 0,0001**
pBC = 0,0002**

pBD = 0,18
pCD < 0,0001**

ЧО* 0,0 [0,0; 1,0] 0,0 [0,0; 0,0] 1,0 [1,0; 2,0] 1,5 [1,0; 2,0]

pAB = 0,4
pAC < 0,0001**
pAD < 0,0001**
pBC < 0,0001**
pBD < 0,0001**

pCD = 0,4

Примечание: * ‒ отражено в формате Me [Q1; Q3]; ** ‒ статистически значимые различия между группами; 
CAT – Chronic Obstructive Pulmonary Disease Assessment Test, mMRC ‒ Modified British Medical Research Council 
questionnaire, ЧО – частота обострений ХОБЛ за предшествующие 12 мес.
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мися по ЧО, в то время как статистически значи-
мой разницы между пациентами групп A и B, C и 
D, различающимися по выраженности клинической 
симптоматики, не зарегистрировано. 

Лейкоцитоз наблюдался у 35 пациентов из 
70 включенных в исследование. При этом статисти-
чески чаще повышение уровня лейкоцитов в крови 
выявляется у лиц с выраженной клинической сим-
птоматикой (группы В + D) в сравнении с группами 
больных, клиника ХОБЛ у которых выражена мало 
(группы A + C) (p = 0,04). В это же время значимой 
разницы между частотой встречаемости лейкоци-
тоза между группами с высокой и низкой ЧО не 
обнаружено (p = 0,7).

У 54,3% (n = 38) обследованных зарегистрирован 
повышенный уровень СРБ, при этом в группе D он 
встречался чаще. Частота встречаемости превыша-
ющих норму значений СРБ согласуется с данными 
источников литературы [2]. 

А1-категория АУ, характеризующаяся нормаль-
ными значениями показателя, наблюдалась у 
48,6% (n = 34) лиц, а умеренное повышение марке-
ра (А2-категория АУ) определено у 51,4% (n = 36). 
Факт частой выявляемости патологических уров-
ней АУ у больных ХОБЛ находит место в исследо-
ваниях современных авторов. Так, в исследовании 
F. K. Shayo (2018 г.) высокие значения АУ обнару-
живались у трети обследованных лиц с ХОБЛ и 
были ассоциированы с клиническими характери-
стиками заболевания [14]. 

Обнаружено, что у пациентов с высокой ЧО (груп-
пы C + D) чаще встречается А2-категория АУ, для 
больных с низкой ЧО более характерно наличие 
нормальных значений параметра (p = 0,0008). Зна-
чимых отличий в частоте проявлений повышенного 
уровня АУ между лицами с выраженными (B + D) 

и маловыраженными (A + C) клиническими прояв-
лениями ХОБЛ не зарегистрировано.

Преобладание А2-категории АУ и статистически 
более высокие значения АУ в группах с частыми 
обострениями (C и D) могут свидетельствовать о 
значимой роли обострений ХОБЛ в формировании 
эндотелиальной дисфункции, в частности такого ее 
проявления, как АУ. 

При проведении корреляционного анализа 
определено наличие статистически значимой пря-
мой связи умеренной силы между уровнем АУ и 
СРБ (Rs = 0,32, p < 0,008), ИМТ (Rs = 0,30, p = 0,03), 
баллом по шкале mMRC (Rs = 0,28, p =  0,02), 
ЧО (Rs = 0,48, p < 0,0001), что свидетельствует о 
влиянии как клинических, так и лабораторных па-
раметров ХОБЛ на состояние эндотелия. Получен-
ные данные согласуются с результатами исследова-
ний, проводимых S. Jassal et al. [12].

При оценке результатов сфигмоманометрии су-
щественной разницы между значениями R-CAVI и 
L-CAVI не выявлено (p = 0,79), в связи с чем при 
дальнейших расчетах применялся лишь показа-
тель R-CAVI. Данные, отражающие сосудистую 
жесткость у обследованных больных ХОБЛ, при-
ведены в табл. 3.

Значение R-CAVI более 9,0 обнаружено в 
37,1% (n = 26) случаев (при этом на долю паци-
ентов группы D пришлось 27,1% (n = 19), группы 
C – 7,1% (n = 5), а группы B – лишь 2,9% (n = 2); 
повышения параметра у лиц группы А не зареги-
стрировано). Таким образом, обнаружена стати-
стически значимая разница частоты встречаемости 
повышенных значений R-CAVI между группами А 
и С (p = 0,01), А и D (p < 0,0001), B и D (p = 0,006), 
отличающихся ЧО, что также может свидетельство-
вать о значимой роли обострений в формировании 

Таблица 2. Результаты отдельных лабораторных показателей у пациентов разных групп
Table 2. Individual laboratory parameters in patients from different groups

Показатель
Группа пациентов

p
A (n = 15) B (n = 13) C (n = 13) D (n = 29)

Leu, в 10⁹/л* 7,8 [6,4; 8,3] 10,6 [6,8; 11,7] 9,0 [7,9; 11,2] 9,5 [7,7; 14,2]

pAB = 0,14
pAC = 0,30
pAD = 0,03**
pBC = 0,83
pBD = 0,70
pCD = 0,48

СРБ, мг/л* 1,2 [0,2; 3,8] 4,8 [4,2; 11,4] 6,2 [4,9; 12,3] 10,5 [5,0; 14,3]

pAB = 0,003**
pAC = 0,0001**
pAD < 0,0001**

pBC = 0,17
pBD = 0,04**
pCD = 0,29

АУ, мг/сут* 23,0 [14,0; 30,0] 19,0 [16,0; 27,0] 35,0 [34,0; 39,0] 32,0 [23,0; 68,0]

pAB = 0,52
pAC = 0,002**
pAD = 0,02**

pBC = 0,002**
pBD = 0,02**
pCD = 0,96

Примечание: * ‒ отражено в формате Me [Q1; Q3]; ** ‒ статистически значимые различия между группами; 
Leu – лейкоциты, СРБ – С-реактивный белок, АУ – альбуминурия
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эндотелиальной дисфункции. Полученная часто-
та встречаемости повышенных значений R-CAVI 
несколько меньше, чем в некоторых исследовани-
ях [4], что, вероятно, можно объяснить большим 
спектром критериев невключения, учитываемых 
нами. Уровень СРПВа > 10,0 м/с, рассматриваемый 
в современных рекомендациях в качестве фактора, 
влияющего на общий сердечно-сосудистый риск [8], 
выявлен у 14,3% (n = 10) больных ХОБЛ (все они 
имели значение R-CAVI более 9,0), из которых 2 па-
циента относились к группе С, 8 – к группе D, одна-
ко статистически значимой разницы не выявлено. 

Следует отметить, что повышение артериальной 
ригидности сопровождалось увеличением уровня 
АУ. Так, обнаружена прямая взаимосвязь умерен-
ной силы между значениями СРПВа и R-CAVI 
с АУ (Rs = 0,53, p < 0,0001 и Rs = 0,63, p < 0,0001 
соответственно). Также установлено наличие ас-
социации СРПВа и R-CAVI с возрастом пациента 
(Rs = 0,39, p = 00008 и Rs = 0,39, p = 0,0009 соот-
ветственно), ИКЧ (Rs = 0,36, p = 0,002 и Rs = 0,33, 
p = 0,005 соответственно), суммарным баллом теста 
CAT (Rs = 0,51, p < 0,0001 и Rs = 0,48, p < 0,0001 со-
ответственно) и шкалы mMRC (Rs = 0,47, p < 0,0001 
и Rs = 0,47, p < 0,0001 соответственно), ЧО (Rs = 0,46, 
p < 0,0001 и Rs = 0,48, p < 0,0001 соответственно), 
уровнем лейкоцитов (Rs = 0,36, p = 0,01 и Rs = 0,35, 
p = 0,02 соответственно), СРБ (Rs = 0,55, p < 0,0001 
и Rs = 0,62, p < 0,0001 соответственно). Полученные 
ассоциации не противоречат данным исследований, 
в которых также отмечена связь жесткости артери-
альной стенки с маркерами воспаления, возрастом 
пациента и другими показателями [6]. Большая 
часть клинико-лабораторных характеристик ХОБЛ, 
связанных с такими маркерами эндотелиальной 

дисфункции, как АУ, СРПВа и R-CAVI, являются 
модифицируемыми, что может позволить прово-
дить их своевременную коррекцию и уменьшить 
негативное влияние на состояние эндотелия. 

Выводы

1. Повышенный уровень АУ как признак эн-
дотелиальной дисфункции встречается у каждого 
2-го обследованного пациента с ХОБЛ. При этом 
степень выраженности и частота выявления повы-
шенных значений АУ увеличиваются с ростом ЧО 
заболевания. 

2. У больных ХОБЛ ригидность артериально-
го русла нарушена, что проявляется повышением 
СРПВа и R-CAVI. Более выраженные изменения 
показателей отмечаются у пациентов с частыми 
обострениями ХОБЛ и выраженной клинической 
симптоматикой.

3. Наличие связи между значениями АУ, СРПВа 
и R-CAVI может указывать на возможность ком-
плексного их исследования у больных ХОБЛ для 
более точного выявления изменений артериальной 
стенки.

4. Выявлена взаимосвязь между АУ и СРБ, 
ИМТ, баллом по шкале mMRC, ЧО; корреляция 
СРПВа и R-CAVI с возрастом пациента, ИКЧ, сум-
марным баллом теста CAT, шкалы mMRC, ЧО, уров-
нем лейкоцитов, СРБ. Большинство из показателей, 
ассоциированных с АУ и параметрами артериаль-
ной ригидности, являются потенциально модифи-
цируемыми, что может позволить минимизировать 
шанс развития сердечно-сосудистых патологий у 
больных ХОБЛ путем разработки индивидуальных 
лечебно-профилактических мероприятий.

Таблица 3. Показатели артериальной ригидности у пациентов разных групп 
Table 3. Parameters of arterial stiffness in patients from different groups 

Показатель
Группа пациентов

p
A (n = 15) B (n = 13) C (n = 13) D (n = 29)

СРПВа, м/с* 6,7 [6,2; 7,0] 7,9 [7,1; 9,3] 8,7 [8,0; 8,9] 9,4 [8,8; 10,0]

pAB = 0,01**
pAC = 0,0002**
pAD < 0,0001**

pBC = 0,45
pBD = 0,005**
pCD = 0,03**

R-CAVI, ед.* 6,7 [6,5; 7,0] 7,5 [7,2; 8,6] 8,3 [8,0; 9,7] 9,6 [7,9; 9,9]

pAB = 0,01**
pAC = 0,0002**
pAD < 0,0001**

pBC = 0,09
pBD = 0,002**

pCD = 0,2

Примечание: * ‒ отражено в формате Me [Q1; Q3]; ** ‒ статистически значимые различия между группами; СРПВа – 
скорость распространения пульсовой волны на аорте, R-CAVI – правый сердечно-лодыжечный сосудистый индекс
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