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Аннотация
Несмотря на успехи клинической фармакологии и использование современных антигипертензивных препаратов, ар-
териальная гипертония (АГ) остается глобальной проблемой современного здравоохранения, основным фактором 
риска сердечно-сосудистых осложнений. Это обусловливает необходимость более углубленного изучения патогене-
тических механизмов данного заболевания и разработки новых патогенетически обоснованных методов его лечения. 
С каждым годом публикуется все больше исследований, результаты которых свидетельствуют о значительной роли 
вегетативного дисбаланса в патогенезе заболевания. В статье представлены основные современные данные, касаю-
щиеся изучения этой проблемы. Проведен подробный анализ работ, посвященных роли симпатической гиперактива-
ции в устойчивом повышении уровня артериального давления (АД) и развитии резистентных к фармакотерапии форм 
АГ. Особое внимание уделено влиянию современных методов эндоваскулярного воздействия на изменения степени 
выраженности иммуновоспалительных процессов, путем активации которых реализуются гипертензивные эффекты 
повышенной активности симпатической нервной системы. Описаны возможные механизмы терапевтической эффек-
тивности ренальной денервации (РДН) и перспективы дальнейшего клинического применения метода.
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Введение
Артериальная гипертония (АГ), поражающая более 

1 млрд взрослого населения планеты, остается глобаль-
ной проблемой современного здравоохранения [1]. Со-
гласно результатам исследований, за последние 30 лет 
количество больных с АГ увеличилось вдвое [2]. 

Высокое артериальное давление (АД) является ос-
новной причиной смерти, ежегодно унося во всем мире 
около 8,5 млн жизней. АГ –  ведущий фактор риска сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) и цереброваску-
лярных осложнений; примерно в 50% случаев именно АГ 
способствует развитию ишемической болезни сердца и 
инсульта. В 2019 г. число больных, умерших по причине 
осложнений АГ, составило 10,9 млн человек [3].

Несмотря на успехи клинической фармакологии и ис-
пользование современных антигипертензивных препара-
тов, у значительного числа больных АГ достигнуть целе-
вых уровней АД не удается, и у них сохраняется высокий 
риск возникновения кардиоваскулярных осложнений. Это 
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Abstract 
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обусловливает необходимость более глубокого понима-
ния механизмов развития заболевания и разработки на 
этой основе новых патогенетически обоснованных мето-
дов лечения.

Методы оценки активности симпатической  
нервной системы

В патогенезе АГ значительную роль играет вегетатив-
ная нервная система, которая представляет собой ком-
бинации афферентных и эфферентных нервов, соеди-
няющие головной мозг с висцеральными эффекторами 
во всем теле. Две ветви вегетативной нервной системы 
(парасимпатическая и симпатическая) включают парал-
лельные, но дифференциально регулируемые нейрон-
ные пути. Симпатическая и парасимпатическая нервные 
системы соответствуют двум противодействующим си-
лам, при этом парасимпатическая часть отвечает за ре-
акцию «отдохнуть и переварить», а симпатическая – за 
реакцию «борьбы или бегства». Действия симпатической 
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и парасимпатической нервных систем не ограничиваются 
экстремальными и острыми раздражителями, они также 
могут глубоко модулировать хронические реакции в орга-
нах-мишенях, а дисбаланс регуляции вегетативной нерв-
ной системы приводит к возникновению ССЗ. 

Разработка методов микронейрографии, позволяю-
щих непосредственно регистрировать электрическую ак-
тивность постганглионарных симпатических эфферентов, 
которые иннервируют сосудистую сеть скелетных мышц, 
способствовала значительному прогрессу в изучении 
функциональной активности симпатической нервной си-
стемы при АГ. Использование этих методов и биохимиче-
ское определение уровней норадреналина имело суще-
ственное значение для понимания патофизиологии АГ.

Метаанализ 63 исследований, выполненных с опре-
делением активности мышечного симпатического нерва 
(MSNA), включал 1 216 пациентов. Было продемонстри-
ровано, что MSNA была значительно выше (в 1,5 раза, 
р  <  0,001) при легкой, средней и тяжелой АГ по срав-
нению с контрольной группой, а также при погранич-
ной АГ, гипертонии «белого халата» и маскированной 
гипертензии [4]. Примечательно, что повышение MSNA 
отмечалось не только при нелеченой, но и при леченой 
гипертензии (р < 0,001 в обоих случаях), что было напря-
мую связано с офисным и среднесуточным АД (r = 0,67 
и r  =  0,83 соответственно; р  <  0,001), а также обратно 
пропорционально частоте сердечных сокращений (ЧСС) 
(r  =  –0,38; р  <  0,001), уровню норадреналина в плазме 
крови (r = 0,28; р < 0,001) и индексу массы миокарда ле-
вого желудочка (r = 0,27; р < 0,001).

Определение суточной экскреции катехоламинов так-
же имеет существенное значение для оценки симпати-
ческой активности. В исследовании, включавшем 1 925 
пациентов, было показано, что между 24-часовой экскре-
цией норэпинефрина с мочой и тяжестью АГ наблюда-
лась статистически значимая положительная взаимос-
вязь. Так, чем выше было АД, тем более высокими были 
показатели экскреции норэпинефрина с мочой: группа  
с нормальным АД – 221 ± 13 нмоль/24 ч; АГ 1-й степени – 
254 ± 8 нмоль/24 ч; АГ 2-й степени – 263 ± 7 нмоль/24 ч; АГ 
3-й степени – 296 ± 12 нмоль/24 ч (р < 0,001). Выявленная 
взаимосвязь оставалась очень значимой после поправки 
на показатели креатинина, возраст, пол и вес пациента. 
Различий в отношении экскреции дофамина или адрена-
лина с мочой обнаружено не было. Увеличение выведе-
ния норадреналина было зарегистрировано у пациентов, 
принимавших β-адреноблокаторы или дигидропиридино-
вые антагонисты кальция длительного действия [5].

Проведение этих достаточно сложных исследований 
на данный момент остается прерогативой специализи-
рованных центров. В клинической практике широко при-
меняются косвенные показатели оценки симпатической 
активности, одним из которых является изменение ЧСС. 
Было показано, что ЧСС служит независимым маркером 
сердечно-сосудистого риска при различных клинических 
состояниях, включая АГ, причем увеличение этого по-
казателя коррелирует со степенью нейроадренергиче-
ской перегрузки и уровнями норадреналина в плазме  
крови [6, 7].

Клиническая значимость измерения ЧСС подтвержде-
на включением повышенной ЧСС в список сердечно-со-
судистых факторов риска в современных руководствах 
по АГ. Согласно этим документам, ЧСС больше 80 уд/мин  
является пороговым значением, выше которого увели-
чивается сердечно-сосудистый риск1. Получены данные, 
свидетельствующие о том, что значения ЧСС более 
80  уд/мин точно отражают повышение симпатического 
сердечно-сосудистого тонуса, который оценивается на 
основании показателей микронейрографии и уровня но-
радреналина в плазме крови [8]. Имеющиеся сведения 
подчеркивают важность оценки ЧСС для получения ин-
формации о профиле сердечно-сосудистого риска у каж-
дого конкретного пациента с АГ, а также для определения 
степени выраженности симпатической гиперактивации. 

Роль симпатической нервной системы  
в патогенезе артериальной гипертензии

По результатам проведенных исследований была 
доказана роль гиперсимпатикотонии в устойчивом по-
вышении уровня АД и в возникновении хронической АГ, 
при которой возрастает сосудистая реактивность, усили-
ваются вазоконстрикторные реакции на норадреналин. 
Важно отметить, что степень активации симпатической 
нервной системы увеличивается от пограничного, лег-
кого и умеренного до тяжелого гипертензивного состоя-
ния. Различные клинические фенотипы АГ (пограничная 
гипертензия, гиперкинетическая гипертензия у молодых, 
гипертензия среднего возраста, систолическая гипер-
тензия у пожилых людей, гипертензия «белого халата», 
маскированная гипертензия и гипертензия, связанная 
с обструктивным апноэ во сне) проявляются как общие 
реакции активации симпатической нервной системы. Од-
ним из основных клинических проявлений адренергиче-
ской активации является 24-часовая нагрузка повышен-
ным АД, которая при некоторых клинических состояниях 
более тесно связана с симпатической функцией, чем 
офисное АД. Наличие сопутствующего поражения орга-
нов-мишеней сопровождается дальнейшим устойчивым 
усилением симпатического сердечно-сосудистого тонуса. 
Коморбидные клинические состояния, такие как ожире-
ние, обструктивное апноэ сна, метаболический синдром, 
застойная сердечная недостаточность и почечная недо-
статочность могут дополнительно усиливать уже повы-
шенный нейроадренергический тонус, обнаруживаемый 
при неосложненной АГ. Также получены доказательства 
того, что изменения симпатической нервной системы 
можно модулировать с помощью нефармакологических 
и фармакологических вмешательств, в настоящее время 
используемых для лечения АГ [9]. 

Роль стресса в качестве этиологического фактора АГ 
напрямую связана с дисфункцией вегетативной нервной 
системы. Механизмы длительного повышения АД, вы-
званного хроническим стрессом, гораздо более сложны 
и многофакторны, чем реакция на острый стресс. В ус-
ловиях хронического стресса происходит повторная и / 
или постоянная активация симпатической нервной си-
стемы, гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой систе-
мы и ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, что 

1  См.: Williams B., Mancia G., Spiering W., Agabiti Rosei E., Azizi M., Burnier M. et al. ESC Scientific Document Group 2018 ESC/ESH 
Guidelines for the management of arterial hypertension. Eur. Heart J. 2018;39(33):3021–3104. DOI: 10.1093/eurheartj/ehy339; а также: 
Кобалава Ж.Д., Конради А.О., Недогода С.В., Шляхто Е.В., Арутюнов Г.П., Баранова Е.И. и др. Артериальная гипертензия у взрослых. 
Клинические рекомендации 2020. Российский кардиологический журнал. 2020;25(3):3786. DOI: 10.15829/1560-4071-2020-3-3786.
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приводит к повышению АД и повреждению сосудистого 
эндотелия. При хроническом стрессе активация нейроэн-
докринной системы запускает воспалительную реакцию 
за счет стимуляции цитокинов и выработки реагентов 
острой фазы, что может способствовать еще большему 
нарушению функции эндотелия. Эндотелий является эн-
докринным гомеостатическим органом, регулирующим 
тонус и структуру сосудов. Нарушение эндотелиальной 
функции приводит к повышению вазомоторного тону-
са, клеточной гипертрофии и ремоделированию. Изме-
ненный эндотелий становится проатеросклеротической 
структурой и источником продукции прогипертензивных 
субстратов из артериальной стенки, таких как активные 
формы кислорода, тромбоксан А2, эндотелин и проста-
гландин Н2. Описанные изменения могут способствовать 
хроническому повышению АД. Дополнительное значение 
в поддержании высокого АД, связанного с хроническим 
стрессом, имеют психо-поведенческие факторы. Так, при 
хроническом психологическом стрессе увеличивается 
риск нездорового образа жизни, такого как отсутствие 
физической активности, курение и чрезмерное употре-
бление алкоголя, которые также являются факторами 
риска АГ [10, 11]. Подобным образом влияют и сопутству-
ющие психические расстройства, такие как депрессия, 
которые могут вызывать или усугублять АГ путем возник-
новения дисфункции вегетативной и гипоталамо-гипофи-
зарно-надпочечниковой систем [12].

Медикаментозные способы снижения  
гиперсимпатикотонии

Устойчивое повышение симпатической активности 
вегетативной нервной системы в значительной степени 
определяет особенности клинического течения, прогноз 
заболевания и эффективность проводимой терапии при 
АГ. Антигипертензивная терапия благоприятно влияет 
на сердечно-сосудистую заболеваемость и смертность, 
однако у пациентов с АГ даже при условии достижения 
целевых уровней АД на фоне лечения сердечно-сосу-
дистый риск остается выше, чем у контрольной группы 
пациентов с нормальными значениями АД. Фармакоте-
рапия при АГ не полностью устраняет адренергическую 
перегрузку, оставляя симпатическую функцию выше, чем 
у людей с нормальным АД. На основании этого можно 
сделать вывод, что, несмотря на медикаментозную тера-
пию, значительная часть гиперактивации симпатической 
нервной системы остается необратимой, что может не-
благоприятно влиять на профиль сердечно-сосудистого 
риска у пациентов с АГ, получающих антигипертензив-
ные препараты, тем более что часть пациентов не всегда 
привержены назначенному лечению. Установлено, что до 
50% больных частично или полностью перестают соблю-
дать режим лечения в течение 1 года после начала фар-
макотерапии [13]. 

Снижение гиперсимпатикотонии на фоне медика-
ментозной терапии может иметь ряд благоприятных сер-
дечно-сосудистых и кардиометаболических эффектов. 
Наиболее важными из них являются: равномерный кон-
троль АД в течение 24-часового периода, снижение ва-
риабельности 24-часового АД, регрессия повреждения 
органов-мишеней и улучшение метаболических функций, 
нарушение которых связано с АГ. Важно отметить неод-
нозначность данных, о влиянии антигипертензивных пре-
паратов на симпатическую активность сердечно-сосуди-
стой системы. 

Это относится в том числе и к бета-блокаторам [14], 
действие которых основано на блокировании пресинапти-
ческих бета-адренорецепторов периферической нервной 
системы, в меньшей степени влияющих на ее более цен-
тральные компоненты. Эффект бета-блокаторов на функ-
цию барорефлекса также является весьма неоднородным. 

Ранее считалось, что препараты из класса диурети-
ков почти всегда вызывают симпатическую активацию. 
Но на данный момент установлено, что действие различ-
ных мочегонных соединений на нейроадренергическую 
функцию разнородно. Например, хлорталидон, особенно 
в дозе более 25 мг в сутки, усиливает эту функцию, а ги-
дрохлоротиазид и индапамид не оказывают на нее суще-
ственного влияния [15, 16]. 

Имеются данные о значительном подавлении симпа-
тической активности препаратами из группы антагони-
стов альдостерона при их изолированном приеме или в 
комбинации с другими препаратами. Этот эффект был 
выявлен при оценке симпатического нервного возбуж-
дения с помощью анализа уровня норадреналина в ве-
нозной плазме, регистрации эфферентного постганглио-
нарного мышечного симпатического нервного движения в 
малоберцовом нерве и прямой оценки системной скоро-
сти распространения норадреналина [17].

Дигидропиридиновые блокаторы кальциевых каналов 
(нифедипин короткого действия и в меньшей степени ам-
лодипин и фелодипин) вызывают гиперактивацию симпа-
тической нервной системы, что проявляется в увеличе-
нии ЧСС, низкочастотного компонента вариабельности 
ритма сердца, повышении уровня норадреналина в плаз-
ме и активности мышечных симпатических нервов. Вли-
яние пролонгированных форм нифедипина, леркамена 
и лацидипина на показатели симпатической активности 
менее выражено или отсутствует [18]. 

Ингибиторы АПФ и антагонисты рецепторов ангиотен-
зина II уменьшают активность симпатической нервной 
системы на уровне ее центральных компонентов и могут 
оказывать ингибирующее действие на уровне перифе-
рических нервных окончаний путем снижения скорости 
распространения адренергического нейротрансмиттера, 
но клиническая значимость этих эффектов в настоящее 
время не подтверждена [19]. 

На основании вышеизложенного нужно отметить, что 
полученные к настоящему времени данные убедительно 
свидетельствуют о том, что важной целью антигипертен-
зивного лечения должно являться снижение гиперсимпа-
тикотонии, которое вместе с достижением контроля АД 
позволит получить больший эффект в отношении протек-
ции сердечно-сосудистой системы.

Важно понимать, что антигипертензивные препараты, 
независимо от их типа, могут способствовать снижению, а 
не полной нормализации показателей функциональной ак-
тивности симпатической нервной системы. Таким образом, 
несмотря на фармакотерапию, риск возникновения орган-
ных осложнений АГ остается достаточно высоким, так как в 
патогенезе этих осложнений большая роль отводится гипе-
рактивации симпатической нервной системы [20]. 

Ренальная денервация: патофизиологическая  
обоснованность метода, широта применения,  
возможные предикторы эффективности

С учетом значительной роли симпатической нервной 
системы в патогенезе АГ был разработан метод эндова-
скулярного воздействия на локальный компонент этой си-
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стемы – ренальная денервация (РДН). Патогенетические 
механизмы гипотензивного действия РДН продолжают 
изучаться с целью оптимизации показаний для проведе-
ния вмешательства, что позволит обеспечить длительное 
сохранение эффективности процедуры. Предполагалось, 
что гипотензивный эффект этой процедуры обуслов-
лен прогрессирующим снижением активности почечного 
афферентного нерва, но в результате специальных ис-
следований было выявлено, что после РДН угнетение 
симпатического оттока из центральной нервной системы 
наиболее выражено к 3-му мес. наблюдения, и в даль-
нейшем степень этих изменений не увеличивается [21]. 
Поэтому следует обратить внимание на данные, соглас-
но которым гипертензивные эффекты повышения тонуса 
симпатической нервной системы реализуются в значи-
тельной степени через активацию иммуновоспалитель-
ных процессов. При этом существенное значение в меха-
низмах терапевтической эффективности РДН отводится 
ее влиянию на активность воспалительных процессов. 
В результате исследований получены данные, согласно 
которым выраженное снижение уровней АД под влияни-
ем РДН ассоциировано с понижением уровней моноци-
тарного хемотаксического белка-1, интерлейкинов 6, 1β и 
12, а также фактора некроза опухоли (ФНО-а) через 3 и  
6 мес. после процедуры [22, 23]. При изучении более 
отдаленных результатов вмешательства были получе-
ны аналогичные результаты. Так, было обнаружено, что 
снижение концентраций высокочувствительного С-реак-
тивного белка (вчСРБ), альдостерона и активного ренина 
сохраняется на протяжении 2 лет после РДН и ассоции-
руется не только со снижением уровней АД, но и с умень-
шением массы миокарда левого желудочка. При этом 
корреляция регрессии гипертрофии левого желудочка 
со степенью снижения АД отсутствует, что подтверждает 
прямой кардиопротективный эффект РДН. Также обнару-
жено, что у пациентов с резистентной АГ значимое про-
грессирующее снижение уровня ФНО-а и СРБ наблюда-
лось уже через 6 мес. после вмешательства, а к 2 годам 
оно достигло статистической значимости [24–26]. Эти 
данные подтверждают гипертензивные эффекты сим-
патической гиперактивации, обусловленные активацией 
иммуновоспалительных процессов. 

На основании проведенных исследований можно 
сделать вывод, что из всех методов, применяемых для 
лечения пациентов с АГ, только эндоваскулярное воздей-
ствие на почечные нервы эффективно снижает уровни 
АД и к тому же подавляет патологическое повышение 
иммуновоспалительной активности, что в совокупности с 
подтвержденным симпатолитическим действием вмеша-
тельства обеспечивает его дополнительное органопро-
тективное действие [27, 28]. 

В последнее время активно изучаются вопросы, ка-
сающиеся возможной реиннервации после проведения 
РДН. Как функциональная, так и анатомическая реин-
нервация почечных нервов были зарегистрированы в 
течение 12 нед. после хирургического проведения РДН у 
крыс, хотя за период наблюдения уровни норадреналина 
в почках не возвращались к исходным значениям [29]. У 
здоровых овец как анатомические, так и функциональ-
ные признаки афферентной и эфферентной реиннерва-
ции были обнаружены через 11 мес. после проведения 
РДН (катетер Symplicity Flex), что сопровождалось почти 
полным восстановлением уровней норадреналина [30]. В 
статье K. Katsurada и K. Kario, освещающей анатомиче-

ские и функциональные состояния почечных нервов по-
сле РДН, был сделан вывод о том, что при анатомической 
реиннервации не всегда наблюдается функциональная 
реиннервация. Вместе с тем вопросы различия эффек-
тов РДН и процесса реиннервации при физиологических 
и патологических состояниях требуют дальнейшего изу-
чения [32].

Важно отметить, что у больных АГ после проведения 
РДН гипотензивный эффект процедуры сохраняется на 
протяжении 3 и более лет. Это ставит под сомнение раз-
витие у них реиннервации, что существенно важно для 
клинического использования метода [32]. Но следует учи-
тывать, что показатели эффективности РДН существенно 
варьируют, и до настоящего времени трудно спрогнозиро-
вать, какие пациенты могут получить наибольшую поль-
зу от применения этой методики. В связи с этим выбор 
идеальной целевой группы пациентов, у которых можно 
достичь максимального клинического эффекта после 
проведения РДН, является критическим вопросом.

Как известно, АГ может проявляться как первичная, 
или эссенциальная, гипертензия или как вторичная гипер-
тензия, вызванная такими причинами, как заболевание по-
чек, синдром обструктивного апноэ во сне (СОАС), стеноз 
почечной артерии и другие. Пациенты с вторичной гипер-
тензией обычно исключались из исследования на первом 
этапе, если причина вторичной гипертензии установлена 
на ранней стадии [33]. Поэтому вопрос о том, подходят ли 
пациенты с вторичной гипертензией для проведения РДН, 
остается открытым. При СОАС наблюдаются повышенная 
симпатическая активность и АГ, что свидетельствует в 
пользу вероятной эффективности РДН, так как гиперак-
тивность симпатической нервной системы и специфиче-
ские симпатические перекрестные связи между почками 
и мозгом являются основным механизмом, на который 
предположительно должна воздействовать процедура. 
Подтверждением этой гипотезы являются результаты 
рандомизированного контролируемого исследования, 
в котором отмечалось снижение уровней АД после РДН 
у пациентов с АГ и СОАС через 3 и 6 мес. наблюдения, 
благодаря чему можно предположить, что эти пациенты 
являются еще одной группой больных, которые могут 
стать кандидатами для проведения РДН. У пациентов как 
с АГ, так и с заболеванием почек бывает сложно диффе-
ренцировать точную причину и осложнение заболевания. 
Но имеются данные, свидетельствующие о безопасности 
и эффективности РДН для снижения высокого АД у паци-
ентов с нарушенной функцией почек [34, 35].

Причиной более успешного снижения АД с помощью 
РДН у пациентов с тяжелой АГ является ее связь с повы-
шенным симпатическим тонусом. С этим предположени-
ем согласуется то, что прогностическое значение ночного 
систолического АД и его вариабельности для ответа АД 
на РДН обусловлено влиянием симпатической нервной 
системы в поддержании повышенного АД в ночной пери-
од времени [36, 37].

В ранних клинических исследованиях РДН проводи-
лась одновременно с приемом нескольких антигипертен-
зивных препаратов, и одним из критериев включения в 
исследование была РАГ, которая по определению пред-
ставляет собой отсутствие достижения целевого уровня 
АД, несмотря на одновременное применение как мини-
мум 3 антигипертензивных препаратов разных классов, 
принимаемых в максимально переносимых дозах, од-
ним из которых является диуретик. Это стало причиной 
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искажения результатов, так как без объективной оценки 
приверженности к лечению сложно дифференцировать 
эффект лекарств и устройств и определить наличие ад-
дитивных эффектов дивайсов [38]. 

Отсутствие значимой разницы между РДН и фиктив-
ной группой, наблюдаемой в исследовании SYMPLICITY 
HTN-3, могло быть обусловлено повышенной привер-
женностью к лечению в фиктивной контрольной группе, 
что приводило к сопоставимому снижению АД. В ис-
следовании SYMPATHY, где выполнялась объективная 
оценка приверженности к лечению, изменение дневного 
амбулаторного систолического АД через 6 мес. было на 
2,0 мм рт. ст. меньше в группе РДН по сравнению с груп-
пой, получавшей только медикаментозную терапию, од-
нако у пациентов, стабильно приверженных лечению во 
время наблюдения, изменение дневного амбулаторного 
систолического АД было на 3,3 мм рт. ст. больше в груп-
пе РДН по сравнению с группой контроля. На основании 
этого можно сделать вывод о том, что несбалансирован-
ная приверженность к лечению может быть искажающим 
фактором при определении эффекта РДН [39]. 

В исследовании DENERHTN, где несоблюдение режи-
ма приема лекарственных препаратов было одинаково 
высоким в группе РДН и в контрольной группе, более вы-
раженное снижение АД наблюдалось при сочетании РДН 
и стандартизированной поэтапной антигипертензивной 
терапии по сравнению с получением только стандартно-
го поэтапного антигипертензивного лечения. Обращает 
на себя внимание, что РДН на фоне отсутствия приема 
антигипертензивных препаратов значительно снизила 
офисное и 24-часовое АД по сравнению с ложным кон-
тролем, согласно исследованиям SPYRAL HTN-OFF MED 
и RADIANCE-HTN SOLO, включавшим пациентов, кото-
рые либо не принимали лекарства вовсе, либо у которых 
после отмены препаратов прошло 3–4 нед. Эти данные 
позволили обосновать эффективность вмешательства, 
избежав при этом различной приверженности пациентов 
к лечению [40].

Проблема определения показателей, которые позво-
ляют интраоперационно оценивать полноту денервации 
во время выполнения процедуры, до сих пор изучена 
недостаточно. Было предложено несколько непосред-
ственных маркеров, включая изменения параметров 
почечного кровотока, содержание в крови нейротрофи-
ческого фактора головного мозга и реакцию АД на стиму-
ляцию почечных нервов катетером [41, 42]. Но клиниче-
ская значимость использования этих подходов остается  
недостаточно подтвержденной и нуждается в дальней-
шем изучении. Именно поэтому ведется поиск эффектив-
ных прогностических факторов, которые можно исполь-
зовать в качестве доступных для широкого клинического  
применения критериев отбора больных с РАГ для сим-
патической денервации почек. По данным наших иссле-
дований, в качестве возможного предиктора ответа на 
РДН оценивалась β-адренореактивность эритроцитар-
ных мембран (β-АРМ). В результате были получены дан-
ные, что при исходном систолическом АД > 170 мм рт. ст. 
и β-АРМ > 40 усл. ед. снижение систолического АД со-
ставило 17 мм рт. ст., эффективность РДН была равна 
100%, а при исходном систолическом АД < 170 мм рт. ст. 
и β-АРМ  <  40 усл. ед. систолическое АД снизилось в 
среднем на 4,21 мм рт. ст., что свидетельствует о не-
достаточной эффективности процедуры [43]. Данный 
метод на основе суммарной оценки исходных уровней 

систолического АД и β-АРМ позволяет прогнозировать 
антигипертензивную эффективность РДН у больных ре-
зистентной АГ и оптимизировать отбор пациентов на это 
вмешательство. 

Следует отметить, что выявление в клинической прак-
тике пациентов с гиперактивацией симпатической нерв-
ной системы, особенно с повышенной симпатической 
активностью почечных нервов, сопряжено с определен-
ными сложностями. В качестве наиболее точного марке-
ра почечной симпатической активности может быть вы-
брана скорость распространения почечных спилловеров 
норадреналина. Однако ее определение проводится ин-
вазивно, для чего требуется инфузия меченного радиоак-
тивным изотопом норадреналина и забор венозной крови 
из центральных катетеров, что делает этот метод менее 
доступным для широкого клинического использования. 
Согласно имеющимся результатам исследований, после 
проведения РДН наблюдалось значительное снижение 
почечного выброса норадреналина (47%) и офисного АД 
на 22/12 мм рт. ст. [44].

При использовании исходного симпатического тонуса 
перед РДН в качестве предиктора ответа на вмешатель-
ство имеются ограничения в его оценке, в связи с чем 
лучшими маркерами тонуса симпатической нервной си-
стемы и потенциальными предикторами ответа на РДН 
предлагается считать немедленные физиологические ре-
акции. Y. Xu и соавт. выдвинули предположение, что дол-
госрочное сохранение эффективности процедуры может 
быть предсказано на основании повышения АД во время 
радиочастотного воздействия и степени положительных 
изменений после него [45]. Исследователи выявили рез-
кое различие в изменениях АД при стимуляции почеч-
ных нервов до и после вмешательства, которое имело 
положительную корреляцию с изменениями показателей 
24-часового амбулаторного мониторирования АД через 
3–6 мес. после РДН (как с систолическим, так и диастоли-
ческим АД). Таким образом, авторы пришли к выводу, что 
чем более значимо данное различие, тем более выраже-
но долгосрочное снижение уровней АД [46].

Опубликованные данные свидетельствуют о том, что 
больные с АГ и «нормальной» симпатической активно-
стью являются потенциальными кандидатами для вы-
полнения РДН, независимо от использования прямых 
или непрямых методов для оценки тонуса симпатической 
нервной системы. Однако продолжают исследоваться 
и другие факторы, позволяющие сделать прогноз о ре-
акции АД на РДН. Например, было обнаружено, что ам-
булаторное АД после процедуры у лиц женского пола 
снижается более выраженно [47]. В настоящее время 
причина данной взаимосвязи остается не до конца изу-
ченной, предположительно она обусловлена различиями 
в нейровегетативных показателях и / или неодинаковой 
приверженностью к приему антигипертензивных препа-
ратов у мужчин и женщин. Также, согласно некоторым 
данным, одним из предикторов ответа на РДН может яв-
ляться артериальная жесткость. В ряде исследований у 
пациентов с меньшей артериальной жесткостью, изме-
ренной по индексу жесткости артерий и скорости пульсо-
вой волны, наблюдался лучший эффект от РДН по срав-
нению с пациентами, у которых жесткость артерий была 
повышена [48, 49].

При оценке результатов исследований SYMPLICITY 
HTN-3 регистра SYMPLICITY было отмечено, что для изо-
лированной систолической гипертензии характерно повы-
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шение артериальной жесткости и менее выраженный ответ 
на вмешательство, чем у пациентов с сочетанием систоли-
ческой и диастолической гипертензии [50, 51]. Снижение 
ответа на РДН при повышении артериальной жесткости 
обусловлено наличием более выраженных структурных 
изменений и снижением нейрогенного компонента гипер-
тензии. Однако это не означает, что потенциальная польза 
от РДН у больных с повышенной жесткостью артерий от-
сутствует. При исследовании пациентов с резистентной АГ 
отмечалось уменьшение артериальной жесткости после 
процедуры, определяемое на основании снижения ско-
рости пульсовой волны, которое нельзя было объяснить 
только падением уровня АД. Авторами было выдвинуто 
предположение о снижении симпатических влияний на со-
судистую стенку после РДН, что способствовало улучше-
нию механических свойств артерий [52]. Согласно более 
поздним результатам регистра SYMPLICITY, у пациентов 
с изолированной систолической АГ и комбинированной 
систоло-диастолической АГ наблюдалось достаточное 
снижение уровней АД в ответ на РДН [53].

В исследованиях, где принимали участие пациенты с 
резистентной АГ и сахарным диабетом (СД) 2-го типа, ги-
потензивный эффект РДН у пациентов с изолированной 
систолической АГ и комбинированной систоло-диастоли-
ческой АГ также был сопоставимым. Доказано, что изме-
нение упруго-эластических свойств артериальной стенки 
является важным, но не единственным механизмом раз-
вития резистентной АГ. Большую роль в патогенезе рези-
стентной АГ, особенно при СД, играет избыточное удер-
жание натрия и воды под влиянием гиперсимпатикотонии 
и структурно-функциональных изменений почек. Допол-
нительная задержка жидкости при СД происходит в ре-
зультате повышения экспрессии генов ангиотензиногена 
в почечной ткани, активации экспрессии транспортеров 
натрия в дистальном сегменте нефрона и глюкозо-натри-
евого ко-транспортера 2-го типа в его проксимальных от-
делах, а также развитие вторичного гиперальдостерониз-
ма под влиянием альдостерон-стимулирующего действия 
адипоцитов. Выявлено, что гиперурикемия, встречаю-
щаяся у пациентов с СД, также способствует усилению 
реабсорбции натрия и воды. В связи с этим антигипер-
тензивный эффект вмешательства у больных СД может 
быть следствием сочетанного влияния процедуры как на 
сосудистую жесткость, так и на объемзависимый меха-
низм повышения АД. Таким образом, высокая степень 
вовлеченности задержки жидкости в патофизиологию 
повышения АД принципиально отличает резистентную 
АГ у больных с СД от пациентов без нарушений углево-
дного обмена, в том числе при изолированной систоли-
ческой АГ. Именно поэтому проведение РДН у больных 
СД представляется патофизиологически обоснованным. 
Более того, пациенты с изолированной систолической 

АГ в сочетании с СД, в отличие от таковых без диабе-
та, могут получать бо́льшую пользу от РДН вследствие 
очень весомого вклада объемзависимых механизмов по-
вышения АД. Примечательно, что у этой категории боль-
ных предикторами ответа на РДН, по данным линейного 
регрессионного анализа, были не только параметры АД, 
но и такие маркеры симпатической активности, как уро-
вень метанефринов в суточной моче и среднесуточная 
вариабельность систолического АД, а также биомаркеры 
сосудистой жесткости в виде плазменной концентрации 
ТИМП-1 в плазме крови [54].

Также в качестве факторов, которые могут использо-
ваться для прогнозирования ответов на РДН, предлагает-
ся использовать выраженную эндотелиальную дисфунк-
цию и повышенный вазомоторный тонус [55]. 

Потенциально прогностическим показателем может 
являться высокая ЧСС, так как зарегистрирована связь 
исходной ЧСС более 70 уд/мин с более значимым эффек-
том от РДН в виде снижения среднего офисного, 24-часо-
вого, дневного и ночного систолического АД через 3 мес. 
наблюдения [56]. 

Выделена еще одна группа пациентов, которые под-
лежат рассмотрению в качестве потенциальных кандида-
тов на РДН, –  это пациенты с наличием поражения орга-
нов-мишеней при АГ, потому что существует вероятность 
получения ими дополнительной клинической пользы от 
вмешательства [57].

В исследовании, основанном на оценке изменения бе-
та-адренореактивности мембран эритроцитов у больных 
резистентной АГ после РДН, через 2 года после вмеша-
тельства была выявлена зависимость выраженности ан-
тигипертензивных и кардиопротективных эффектов РДН 
от степени снижения адренореактивности в ближайшее 
время после процедуры [58]. Описанное снижение β-АРМ 
может расцениваться как отражение влияния РДН. В со-
ответствии с этим может быть сделано предположение о 
том, что слабо выраженный антигипертензивный эффект 
РДН или его отсутствие могут являться следствием недо-
статочной «полноты» денервации. Подтверждение спра-
ведливости этого предположения требует дальнейших 
исследований.

Заключение
АГ является одним из главных факторов риска раз-

вития ССЗ и смертности. Существенное значение в ме-
ханизмах развития АГ имеет вегетативный дисбаланс, а 
его коррекция сопровождается выраженным антигипер-
тензивным эффектом. В связи с этим в настоящее время 
большое внимание уделяется разработке и реализации 
методов лечения, действие которых связано с влиянием 
на основные звенья патогенеза данного заболевания. 
Одним из таких перспективных методов является РДН.
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