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Реферат. Введение. При развитии артериальной гипертензии важную роль играет дисфункция эндотелия. Она 
возникает из-за высокой продукции вазоконстрикторов, в том числе и асимметричного диметиларгинина. Цель 
исследования. Определить значение асимметричного диметиларгинина в развитии эндотелиальной дисфункции 
у детей с артериальной гипертензией и метаболическими нарушениями. Материал и методы. Обследованы 
123 ребенка с артериальной гипертензией. Наряду с полным клиническим, лабораторным и инструментальным 
обследованием определялась концентрация асимметричного диметиларгинина в сыворотке крови. Результа-
ты и их обсуждение. Установлено, что у детей с артериальной гипертензией и признаками метаболического 
синдрома имеется эндотелиальная дисфункция, статистически значимо отличимая от показателей у детей с 
артериальной гипертензией без метаболических нарушений, уровень которой повышается при стабилизации 
заболевания. Даны оценки возможного развития и прогрессирования заболевания и благоприятного течения в 
зависимости от динамики профилей асимметричного диметиларгинина. Были получены положительные стати-
стически значимые корреляции между уровнем асимметричного диметиларгинина и индексом массы тела, окруж-
ностью талии, показателями артериального давления, и длительностью заболевания. Выводы. Выявленные 
результаты позволяют предположить, что асимметричный диметиларгинин у детей участвует в формировании 
и прогрессировании артериальной гипертензией и метаболического синдрома. 
Ключевые слова: артериальная гипертензия, метаболический синдром, асимметричный диметиларгинин, 
эндотелиальная дисфункция, дети.
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Abstract. Introduction. Endothelial dysfunction is of great importance in the development of arterial hypertension. 
It arises due to high production of vasoconstrictors, including asymmetric dimethylarginine. Aim. To determine the 
significance of asymmetric dimethylarginine in the development of endothelial dysfunction in children with arterial 
hypertension and metabolic disorders. Material and Methods. 123 children with arterial hypertension were examined. 
Along with complete clinical, laboratory, and instrumental examinations, the concentration of asymmetric dimethylarginine 
in blood serum was assessed. Results and Discussion. It was found that children with arterial hypertension and signs 
of metabolic syndrome have endothelial dysfunction, statistically significantly different from indicators in children with 
arterial hypertension without metabolic disorders, the level of which increases with the disease stabilization. Assessments 
of the possible development and progression of the disease and favorable course are presented, as depending on the 
dynamics of asymmetric dimethylarginine profiles. Positive statistically significant correlations were obtained between 
the asymmetric dimethylarginine levels and body mass index, waist circumference, blood pressure indicators, and 
duration of the disease. Conclusions. The results obtained suggest that asymmetric dimethylarginine in children is 
involved in the formation and progression of arterial hypertension and metabolic syndrome.
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Первичная артериальная гипертензия (АГ) 
исследуется с  различных точек зрения [1, 

2]. Диагностика АГ в детском возрасте представля-
ет определенные сложности, поскольку величина 
артериального давления (АД) у  детей и  подрост-
ков зависит от возраста, пола, веса и роста [3, 4]. 
Важную роль в становлении гипертензии играет 
дисфункция эндотелия с  преобладанием продук-
ции вазоконстрикторных субстанций при  одно-
временном уменьшении выработки брадикинина, 
оксида азота, простациклина и других соединений, 
снижающих сосудистый тонус [5, 6]. Во время есте-
ственных обменных процессов в клетках образуются 
метилированные формы аргинина – симметричный 
и  асимметричный диметиларгинин (АДМА) [7]. 
АДМА - ингибитор синтетаз оксида азота, который 
снижает их активность, приводя к эндотелиальной 
дисфункции (ЭД) [8]. АДМА может быть фактором 
риска АГ и ее осложнений [9]. AДMA ингибирует эн-
дотелий-зависимую релаксацию артерий, повышает 
степень окислительного стресса в эндотелиальных 
клетках. Уровень АДМА может быть взаимосвязан 
повышенной жесткостью сосудистой стенки и сте-
нозом брахиоцефальных артерий [10]. 

Показано, что АДМА и  показатели вазодила-
тации взаимосвязаны с  клиническими и биохими-
ческими параметрами. Поэтапный многомерный 
регрессионный анализ выявил, что коэффициент 
вазодилятации отрицательно коррелировал с уров-
нями АДМА, малонового диальдегида в сыворотке 
и положительно коррелировал с  уровнями Cu/Zn-
супероксиддисмутазы, вплетаясь в патогенез ЭД 
[11].

Повышенные концентрации АДМА в  плазме 
связаны с такими факторами риска сердечно-сосу-
дистых заболеваний как ожирение и гипертриглице-
ридемия [12]. В исследовании Framingham Offspring 
повышенные уровни циркулирующего АДМА были 
обоснованы в качестве ключевого звена между ре-
зистентностью к  инсулину, сердечно-сосудистыми 
заболеваниями и  эндотелиальной дисфункцией 
у представителей европеоидной расы, у латиноаме-
риканских пациентов такой взаимосвязи выявлено 
не  было [13, 14]. Однако клиническое значение 
АДМА в качестве диагностики ЭД, метаболического 
синдрома (МС) у пациентов, особенно у детей с АГ, 
остается на стадии изучения.

Цель исследования – определить значение 
асимметричного диметиларгинина в  развитии 
эндотелиальной дисфункции при артериальной 
гипертензии у детей.

Материал и методы. 
Обследовано 123 ребенка с АГ от 10 до 17 лет. 

Включение пациентов в исследование проводилось 
после получения информированного согласия. Де-
тей разделили на группы: лабильная артериальная 
гипертензия (ЛАГ) – 45 (36,6%) и стабильная арте-
риальная гипертензия (САГ) – 78 (63,4 %) детей, а 
так же в зависимости от нормы и превышения ин-
декса массы тела (ИМТ) на 2 группы: первая группа 
(n=67) – ИМТ > 1 SDS; вторая группа (n=55) – ИМТ < 
1 SDS. 30 детей без АГ и нарушения физического 
развития составили контрольную группу (КГ). 

Всем детям проводили антропометрию с  из-
мерением ИМТ, объема талии (ОТ) и суточное мо-
ниторирование АД (СМАД). Использовали средние 
значение систолического, диастолического АД (САД 
и ДАД) за сутки и суточный индекс (СИ).

Уровень АДМА измеряли с использованием 
набора «ADMA ELISA Kit» («Immundiagnostik», Гер-
мания). Концентрацию АДМА выражали в мкмоль/л. 

Для выявления анатомических проявлений ате-
росклероза, оценки темпов его прогрессирования 
и определения кардиоваскулярного риска прово-
дилось ультразвуковое дуплексное сканирование 
брахиоцефальных сосудов с помощью ультра-
звукового сканера “Aspen-1” системы “ACUSON/
SIEMENCE” (США/Германия) линейным датчиком 
5 МГц в В-режиме, режиме цветового доплеровского 
кодирования и в спектральном доплеровском (CW) 
режиме. Оценивали состояние сосудистой стенки по 
показателю толщина интима-медиа общей сонной 
артерии (ТИМ ОСА). В настоящее время увеличение 
ТИМ ОСА > 0,9 см включено в критерии стратифи-
кации риска АГ, а норма показателя не превышает 
0,8 см [1, 2, 15]. В исследовании Кисляк О.А. и со-
авт. (2005 г.) в  группе подростков и лиц молодого 
возраста ТИМ ОСА составила от 0,300 до 0,605 см, 
средняя – 0,479 см [16]. 

С помощью программы IBM SPSS Statistics v.23 
рассчитывались абсолютные значения, доли (%), 
медианы (Me), первый (Q1) и третий (Q3) квартиль. 
Корреляции рассчитывались методом Спирмена. 
Значения коэффициента корреляции ρ интерпре-
тировались в  соответствии со шкалой Чеддока. 
Качество полученных при многофакторном анали-
зе моделей оценивали с помощью ROC-анализа. 
За уровень статистической значимости было при-
нято значение p<0,05.

Результаты. 
Проведение СМАД у  детей и  подростков с  АГ 

выявило значимое увеличение показателей уров-
ня САД и ДАД по отношению к  показателям КГ 
(p<0,001), составляя 129,0 [126,0-134,0] и  106,0 
[103,0-109,0] мм.рт.ст, 71,0 [66,0-79,0] и 62,0 [57,0-
65,0] мм.рт.ст., соответственно. В группе САГ сред-
нее САД составило 133,0 [130,0-137,0] мм.рт.ст. и 
ДАД - 75,0 [70,0-80,0] мм.рт.ст., в группе ЛАГ - 126,0 
[124,0-128,0] и 66,0 [64,25-75,0] мм рт. ст. (p<0,001). 
При сравнении уровня АД в зависимости от наличия 
повышения ИМТ были выявлены следующие дан-
ные: медианы уровня САД и ДАД были равны 127,0 
[125,0-132,5] и 68,0 [65,0-75,0] мм.рт.ст. у больных 
группы с ИМТ < 1 SDS и 130,0 [128,0-136,0] и 76,0 
[70,0-81,0] мм.рт.ст. у больных с ИМТ > 1 SDS, при 
этом показатели пациентов с ИМТ > 1 SDS значи-
мо превышали таковые в  группе с  ИМТ < 1 SDS 
(p<0,001).

Далее мы проанализировали суточный индекс 
(СИ) артериального давления. На наш взгляд, изуче-
ние этого показателя является важным, т.к. накопле-
но достаточно данных, указывающих на взаимосвязь 
недостаточной степени ночного снижения АД и по-
ражения органов-мишеней у больных АГ. Среднее 
значение СИ в группе находилось в пределах нор-
мального биоритма, т.е. происходит ночное сниже-
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ние на 10-20% от средней величины, составляя 11,0 
(8,0-14,0)%. СИ в группе с ЛАГ определялся как пре-
имущественно оптимальный, по величине СИ дети 
и подростки этой группы относились к  суточному 
профилю «dippers», составляя 12,0 (11,0-15,0) %. В 
группе с САГ соотношение и значения СИ САД и ДАД 
характерны для суточного профиля «non-dippers», 
составляя 9,0 (7,0-11,0). При этом выявлялось ста-
тистически значимая разница по показателям СИ 
между детьми и подростками двух обследованных 
групп (p>0,05). При наличии метаболических изме-
нений обнаружено статистически значимое сниже-
ние СИ САД у больных с ИМТ > 1 SDS, составляя 
9,0 (7,0-12,0)% в сравнении с детьми с ИМТ < 1 SDS 
(p<0,001), составляя 12,0 (10,0-15,5%). 

В процентном отношении нормальный циркад-
ный биоритм САД (dippers) в общей группе имели 
75 (60,97%) детей, и недостаточное ночное сниже-
ние в течение суток (non-dippers), выявлялось у 42 
(34,14%) детей, у 2-х детей со стабильной формой 
АГ и наличием метаболических изменений отмечено 
ночное повышение АД (night-peakers), и у 4-х – из-
быточное снижение АД (over-dippers). Нарушение 
циркадного биоритма в виде недостаточного сниже-
ния и избыточного повышения АД ночью были объ-
единены в общую группу с нарушенным суточным 
профилем АД. 

Нормальное снижение АД ночью отмечено у 
62,97% детей с ЛАГ и 38,9% детей с САГ, (р<0,05). 
Нарушение ночного снижения САД в течение суток 
выявлялись у 5 (11,1%) детей и подростков с ЛАГ 
и 43 (55,12%) - с САГ (p<0,001). Дети и подростки 
с нарушением снижения САД во время ночного сна 
в группе детей с метаболическими нарушениями в 
сравнении с детьми с нормальной массой состав-

ляли значительно большее количество, 35 (52,2%) 
и 13 (23,63%) пациентов, соответственно (p=0,006). 
Таким образом, более выраженные нарушения био-
ритмов АД у пациентов с САГ и детьми с ИМТ > 1 
SDS могут свидетельствовать о дисфункции пре-
ссорных и депрессорных механизмов на фоне 
десинхронизации суточных ритмов АД. 

При дуплексном исследовании ОСА у детей 
КГ толщина ТИМ ОСА составила 0,60 (0,5; 0,7) см 
(рис.1, 2). Наибольшие значения ТИМ ОСА были 
установлены у детей с избыточной массой и ожи-
рением. Оно составило 0,7 (0,6; 0,8) см (различия 
с КГ достоверны – p<0,001), в группе детей с ИМТ< 
1SDS уровень показателя был 0,6 (0,5; 0,7) см (раз-
личия с КГ достоверны – p<0,001). В группе САГ 
ТИМ ОСА статистически значимо превышал уровень 
ЛАГ и составил 0,7 (0,7; 0,9) см, при ЛАГ - 0,6 (0,6; 
0,7) см (различия в группе ЛАГ с КГ статистически 
значимы, р=0,012, САГ и КГ - p<0,001, между груп-
пами – p<0,001). 

У  всех детей с  АГ была установлена прямая, 
умеренной тесноты по  Чеддоку корреляционная 
связь между ТИМ ОСА и ОТ (r=0,456, p< 0,01), ИМТ 
(r=0,446, p< 0,01), заметной с САД (r=0, 625, p< 0,01), 
ДАД (r=0,569, p< 0,01), обратная умеренная с СИ 
(r=-0,335, p< 0,01). 

Сравнительный анализ качественных значений 
проведен с использованием критерия χ2. Частота 
формирования превышения ТИМ ОСА среди детей с 
ИМТ> 1 SDS составила 37,3%, среди детей с ИМТ<1 
SDS – 12,5%, у детей с САГ – 38,5%, с ЛАГ – 4,4%. 
При сравнении частоты увеличения ТИМ ОСА в за-
висимости от наличия метаболических нарушений 
были получены статистически значимые различия 
(p=0,002), в группах САГ и ЛАГ (p<0,001). Шансы раз-

Рис. 2.  Показатели толщины интима- медиа общей  
сонной артерии с учетом клинико-гемодинамических 

форм первичной артериальной гипертензии.
Примечания: * р<0,05, *** р<0,001 – различия с кон-

трольной группой (КГ); ººº р<0,001 – различия между 
группами
Fig. 2. Indicators of intima-media thickness of the common 
carotid artery, taking into account clinical and hemodynamic 

disorders in children with primary arterial hypertension.
Notes: * p<0.05, *** p<0.001 – differences with the control 

group; ººº p<0.001 – differences between groups

Рис. 1. Показатели толщины интима- медиа общей  
сонной артерии с учетом метаболических нарушений  

у детей с первичной артериальной гипертензией. 
Примечания: * р<0,05, *** р<0,001 - различия с кон-

трольной группой (КГ); ººº р<0,001 - различия между 
группами

Fig. 1. Indicators of the intima-media thickness of the 
common carotid artery, taking into account metabolic 

disorders in children with primary arterial hypertension.
Notes: * p<0.05, *** p<0.001 – differences from the control 

group; ººº p<0.001 – differences between groups
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вития атеросклеротического поражения сосудистой 
стенки у детей с ИМТ > 1 SDS увеличивались в 4,17 
раза (95% ДИ: 1,64-10,6), при наличии стабилизации 
заболевания – в 13,43 раз (95% ДИ: 3,03-59,58). 
Риск поражения органа мишени среди детей без 
нарушений метаболизма составляет 33,3% от риска 
превышения ТИМ ОСА среди детей с ИМТ > 1 SDS, 
т.е. оценка риска (ОР)=2,98, с учетов стабилизации 
заболевания риск возрастает до 11,6% в сравнении 
с ЛАГ, ОР = 8,62. Таким образом, формирование по-
ражения органов-мишеней в виде увеличения ТИМ 
ОСА у детей с АГ зависит от формирования метабо-
лических нарушений и стабилизации заболевания. 

При анализе влияния нарушений суточного про-
филя САД на поражение органов-мишеней у детей 
с АГ выявлено достоверное различие средних ве-
личин ТИМ ОСА у пациентов с АГ (р<0,001). Так у 
пациентов с нарушением суточного ритма выявлены 
наибольшие показатели ТИМ ОСА - 0,8 (0,7; 0,9) см, 
в то время как у пациентов с нормальным ночным 
снижением САД, зафиксированы статистически 
значимые более низкие значения ТИМ ОСА – 0,7 
(0,6; 0,8) см. ТИМ ОСА как орган-мишень при фор-
мировании АГ в детском возрасте. 

Проведенный анализ АДМА в сыворотке крови 
показал, что у детей с САГ, уровень АДМА коле-
бался от 0,2 мкмоль/л до 0,90 мкмоль/л. Средний 
уровень АДМА составил 0,51 (0,30-0,62) мкмоль/л, 
что статистически значимо (р<0,001) превышал 
уровень КГ 0,27 (0,21-0,32) мкмоль/л. При изучении 
уровня АДМА в зависимости от формы АГ было 
выявлено более высокий уровень АДМА как при 
САГ (0,63 (0,60-0,69) мкмоль/л, р<0,001), так и при 
ЛАГ (0,515 (0,49-0,60) мкмоль/л, р<0,001) по срав-
нению с КГ (Рис.3). При сравнении между группами 
отмечался статистически значимо (р<0,001) более 
высокий уровень АДМА в группе САГ по сравнению 
с ЛАГ. Таким образом, АДМА не только маркер по-
ражения эндотелия, но и фактор риска развития и 
стабилизации АГ. 

Анализ концентрация АДМА в сыворотке крови 
в зависимости от длительности заболевания вы-
явил статистически значимое повышение уровня 
АДМА при увеличении длительности АГ (табл. 1). 
Однако, даже при длительности заболевания до 1 
года отмечалось статистически значимое (р<0,001) 
увеличение концентрации АДМА в сыворотке крови 
(0,56 (0,50-0,60) в сравнении с КГ. При длительности 

заболевания более года уровень АДМА увеличил-
ся на 8,92% (р<0,001), более 2-х лет - на 16,07% 
(р<0,001) в сравнении с группой, где анамнез за-
болевания составил не более 1 года, и на 55,7% и 
58,46% (р<0,001) в сравнении с КГ, соответственно. 
Полученные взаимосвязи длительности заболева-
ния АГ и уровня АДМА подтверждают роль данной 
аминокислоты в развитии АГ.

Значение концентрации АДМА, позволяющее 
определить выраженность влияния метаболических 
нарушений на концентрацию АДМА, был повышен 
у детей обеих групп по  сравнению с  КГ (р<0,001) 
и  составил 0,62 (0,59-0,68) и  0,56 (0,50-0,63) 
мкмоль/л, у пациентов с ИМТ > 1SDS и с ИМТ < 1 
SDS, соответственно. Были выявлены статистически 
значимые межгрупповые отличия, характеризующие 
увеличение концентрации показателя у детей с АГ 
и нарушениями метаболизма. 

Установлена прямая, умеренной тесноты по Чед-
доку корреляционная связь между уровнем АДМА и 

Рис. 3. Показатели асимметричного диметиларгинина 
с учетом клинико-гемодинамических форм первичной 

артериальной гипертензии
Примечания: *** р<0,001 – достоверность различия 

с контрольной группой; ººº р<0,001 – достоверность раз-
личия между группами ЛАГ и САГ.

Fig. 3 The asymmetric dimethylarginine indicators taking 
into account the clinical and hemodynamic forms of primary 

arterial hypertension
Notes: *** p<0.001 – significance of difference with the 

control group; ººº p<0.001 – significance of difference between 
the PAH and SAH groups.

***
***

ººº

Т а б л и ц а  1
Уровень асимметричного диметиларгинина у детей с артериальной гипертензией  

в зависимости от длительности заболевания

Ta b l e  1
The level of asymmetric dimethylarginine in children with arterial hypertension   

in the depending on the duration of the disease

Показатель Длительность заболевания

до 1 года (n=52) 1-2 года (n=38) более 2-х лет (n=33) Контрольная группа 
(n=30)

Асимметричный  
диметиларгинин, мкмоль/л

0,56
(0,50-0,60) ***

0,61
(0,56-0,67) ***

0,65
(0,62-0,70) *** ººº

0,27
(0,21-0,32)

Примечания: *** - р<0,001 – различие с контрольной группой; ººº - р<0,001 – различие между подгруппами.
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САД (r=0,591, р<0,001), ДАД (r=0,513), ОТ (r=0,224, 
р=0,013), ИМТ (r=0,435, р<0,001), то есть более 
высоким уровням АДМА соответствуют как более 
высокие цифры АД, так и степень повышения ИМТ, 
ОТ, соответствующие формированию МС.

В результате ROC-анализа, проведенного в отно-
шении зависимости риска развития МС при превы-
шении значений ИМТ > 1SDS (Рисунок 4) от уровня 
АДМА, построена статистически значимая модель 
(AUC 0,681±0,041 (95% ДИ: 0,60-0,761), p<0,001), 
где пороговое значение ИМТ в точке cut-off было 
определено на уровне 0,6 мкмоль/л. Чувствитель-
ность и специфичность модели составили 73,7% и 
66,8%. При увеличении АДМА более 0,6 мкмоль/л 
шанс развития МС становился высоким.

ROC-кривая, характеризующая зависимость 
риска повышения ОТ выше 90‰ как одного из эле-
ментов МС от АДМА, представлена на Рисунке 5. По-
лучена статистически значимая модель с площадью 
под кривой AUC 0,709±0,046 (95% ДИ: 0,619-0,798, 
p<0,001). Пороговое значение АДМА в точке cut-off 
составило 0,60 мкмоль/л. Чувствительность и спец-
ифичность: 69,4% и 68,3%. Так, при уровне АДМА 
более 0,6 мкмоль/л вероятность формирования 
абдоминального ожирения была высокой.

Оценка суточного профиля САД у пациентов с АГ 
выявила статистически значимое различие средней 
концентрации АДМА у пациентов с нарушением 
и  без  нарушения биоритмов (р<0,001) (табл. 2). 
Самое высокое содержание АДМА наблюдалась 
в группе детей с нарушением суточного ритма, где 
его значение составило 0,65 (0,60-0,70) мкмоль/л 
в сравнении с уровнем показателя у детей с суточ-
ным профилем САД «Dippers» – 0,58 (0,50-0,62) 
мкмоль/л. 

При изучение концентраций АДМА в зависимости 
от суточного ритма АД была выявлена обратная 
корреляционная связь (r=-0,315, р<0,001) между 

СИ САД и уровнем АДМА, что характеризовало 
статистически значимое снижение СИ по мере на-
растания уровня АДМА. На современном этапе 
нельзя определить первичность или вторичность 
наблюдаемых изменений в отношении нарушений 
биоритмологии АД и АДМА. Данные ROC-анализа 
представлены на рисунке 6.

Площадь под ROC-кривой, соответствующей 
взаимосвязи прогноза биоритмологического нару-
шения контроля АД и АДМА, составила 0,776±0,035 
с 95% ДИ: 0,707-0,845. Полученная модель была 
статистически значимой (p<0,001).

Пороговое значение АДМА в точке cut-off равно 
0,61 мкмоль/л. При увеличении АДМА более 0,61 
мкмоль/л риск возникновения нарушения регуля-
ции АД у детей становится высоким, при меньших 
значения АДМА степень ночного снижения АД была 
нормальной. Чувствительность и специфичность 
метода составили 70,6% и 67,0%, соответственно. 
Таким образом, более высокий уровень АДМА тесно 

Рис. 4. ROC-кривая, характеризующая зависимость 
уровня асимметричного диметиларгинина от индекса 

массы тела у детей с артериальной гипертензией 
Fig. 4. ROC-curve characterizing the dependence of the 

level of asymmetric dimethylarginine on body mass index in 
children with arterial hypertension

Рис. 5. ROC-кривая, характеризующая зависимость 
уровня асимметричного диметиларгинина от объема 

талии у детей с артериальной гипертензией
Fig. 5. ROC-curve characterizing the dependence 

of the level of asymmetric dimethylarginine on waist 
measurements in children with arterial hypertension

Т а б л и ц а  2
Сравнительная оценка плазменной концентрации 

асимметричного диметиларгинина у детей с первичной 
артериальной гипертензией в зависимости от суточного 

профиля систолического артериального давления
Ta b l e  2

Comparative assessment of the plasma concentration 
of asymmetric dimethylarginine in children with primary 
arterial hypertension in depending on the daily profile of 

systolic blood pressure

Показатель 
Dippers

(Суточный индекс 
10-20%), n=75

Нарушение  
суточных ритмов,

n=48
Асимметричный  
диметиларгинин, 
мкмоль/л

0,58 (0,50-0,62) 0,65 (0,60-0,70) ***

Примечание: *** (р<0,001) - различия между группами
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взаимосвязан с формированием абдоминального 
ожирения как главного патогенетического механизма 
формирования метаболического синдрома у детей 
и участвует в стабилизации заболевания на фоне 
нарушения биоритмологической регуляции АД. 

Нарушение суточного ритма АД рассматривается 
учеными, как гемодинамический фактор риска не 
только в становлении АГ, но и в формировании ее 
осложнений, а связанные с СИ высокие значения 
АДМА, свидетельствуют не только о наличии пора-
жений сосудов, но и о причастности этого маркера 
в усилении дисфункции эндотелия (ДЭ) [6]. 

В группе пациентов с АГ выявлена значимая по-
ложительная корреляционная связь средней силы 
между концентрацией АДМА и ТИМ ОСА (r = 0,523, 
p < 0,001), т.е. более высокому уровню АДМА соот-
ветствовала более выраженная ТИМ ОСА. Для диа-
гностической оценки значения определения АДМА 
в отношении прогнозирования ТИМ ОСА проведен 
ROC-анализ.

В нашем исследовании информативность в 
отношении наличия изменений ТИМ ОСА характе-
ризующих начальные процессы поражения органа-
мишени установлена для значения АДМА более 
0,6 см, чувствительность и специфичность метода 
составляют 74,5% и 62,4% соответственно, площадь 
под ROC кривой (AUC) – 0,770±0,040 (95% довери-
тельный интервал: 0,693 до 0,848; p < 0,001) (рис.7.). 

Содержание АДМА в сыворотке крови повыша-
лось уже на ранних сроках развития АГ независимо 
от клинико-гемодинамических форм, что позволило 
рассматривать его, как индикатор формирования 
гипертензии даже при лабильной форме АГ. На 
основании данных о связи между повышением 
уровня AДMA и факторами риска атеросклероза, а 
также данных о влиянии АДМА на прогрессирова-
ние сосудистых катастроф (инфаркты, инсульты) у 

взрослых, значительно повышается актуальность 
определения АДМА в детском возрасте, для выяв-
ления групп высокого риска. Данные ROC-анализа 
позволили установить границу АДМА 0,6 мкмоль/л 
для формирования риска метаболического синдро-
ма, стабилизации АГ, формирования поражения 
комплекса интима-медиа. 

Выявленные взаимосвязи между АДМА и ТИМ 
ОСА отражают параллельность процессов измене-
ний органов-мишеней и ДЭ. Повышенное высвобож-
дение активных гуморальных факторов эндотелия 
оказывает негативное воздействие на сосудистую 
стенку, что приводит к повреждению эндотелиальной 
выстилки сосудов. Полученные данные позволяют 
выделить следующие изменения в эндотелии. Сна-
чала происходят функциональные изменения, про-
являющиеся нарушением локального сосудистого 
гомеостаза (повышенный синтез ЭТ-1, снижение 
оксида азота, активация АДМА). В последующем, 
запущенный каскад гуморального дисбаланса 
приводит к нарушению сосудодвигательной функ-
ции, которая проявляется снижением эндотелий 
зависимой дилатации, повышением сосудистого 
тонуса. Выявленные корреляционные взаимосвязи 
между показателями СМАД, маркерами эндотелия, 
структурно-функциональными изменениями сосу-
дов показывают, что повышенное АД, в конечном 
итоге способствует пролиферации гладкомышечных 
клеток сосудов и формирования стабильности за-
болевания у детей. Дети с повышенным уровнем 
АДМА, могут быть отнесены к группе повышенного 
риска развития структурно-функциональных изме-
нений сосудов.

Таким образом, основным связующим звеном 
в формировании изменений органов-мишеней при 
АГ у детей является эндотелий, что теоретически 
обосновывает высокую значимость маркеров ДЭ 

Рис. 6. ROC-кривая, характеризующая зависимость 
уровня асимметричного диметиларгинина от наличия 

биоритмологических нарушений регуляции  
артериального давления (по данным суточного индекса) 

Fig. 6. ROC-curve characterizing the dependence  
of the level of asymmetric dimethylarginine on the presence 
of biorhythmological disorders of blood pressure regulation 

(according to the daily index) 

Рис. 7. ROC-кривая, характеризующая зависимость 
уровня асимметричного диметиларгинина от наличия 

увеличения толщины интима медиа общей сонной  
артерии у детей с артериальной гипертензией 
Fig. 7. ROC-curve characterizing the dependence  

of the level of asymmetric dimethylarginine on the presence 
of an increase in the thickness of the intima media of the 

common carotid artery in children with arterial hypertension
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для диагностики степени поражения сосудов, про-
гнозирования прогноза и контроля эффективности 
назначенной терапии у детей с АГ.

Прозрачность исследования. Исследование 
не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную ответственность за предоставление 
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