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Реферат
Введение. Эндотелиоцит подвергается ряду биомеханических воздействий со стороны потока крови и средней 

оболочки сосуда. Доказанными являются кооперативные эффекты сосудистой жесткости и эндотелиального 
напряжения сдвига на структуру и функцию эндотелия. Однако, взаимосвязи напряжения сдвига и артери-
альной жесткости остаются недостаточно изученными. Цель исследования заключалась в оценке взаимосвязи 
эндотелиальной скорости сдвига, локальной и регионарной сосудистой жесткости у пациентов, находящихся 
на различных стадиях развития атеросклероза.

Материал и методы исследования. В исследование включены 60 пациентов, 33 мужчины и 27 женщин. 
Средний возраст пациентов составлял 54,8±11,7 лет. Регионарную артериальную жесткость оценивали методом 
определения скорости распространения пульсовой волны по артериям эластического и мышечного типов. В 
качестве показателей локальной жесткости сонных артерий оценивали растяжимость, модуль эластичности 
Петерсона, модуль эластичности Юнга, индекс жесткости β, деформацию общей сонной артерии. Определяли 
эндотелиальную скорость сдвига на участке сонной артерии. 

Результаты исследования. Средние значения каротидной эндотелиальной скорости сдвига составляли 
433±127 с–1. Снижение эндотелиальной скорости сдвига в сонных артериях ассоциировалось с увеличением 
модуля эластичности Петерсона (r = –0,289; p = 0,025) и индекса жесткости β (r = –0,280; p = 0,037), а кроме того 
— с уменьшением растяжимости сосудистой стенки (r = 0,288; p = 0,026) и ее деформации (r = 0,296; p = 0,024). 
При оценке взаимосвязей эндотелиальной скорости сдвига с регионарной сосудистой жесткостью установле-
ны слабые статистически достоверные отрицательные корреляционные связи скорости сдвига с СПВкф (r = 
–0,367; p = 0,014).

Выводы. У пациентов, представляющих все стадии развития атеросклероза, снижение эндотелиальной 
скорости сдвига на участке сонной артерии ассоциировалось с увеличением модуля эластичности Петерсона, 
индекса жесткости β, уменьшением растяжимости и деформации сонной артерии, а также с увеличением аор-
тальной жесткости.

Ключевые слова: скорость сдвига, сосудистая жесткость, атеросклероз, скорость распространения пульсовой 
волны.

Оригинальные статьи

Введение
Сосудистая стенка непрерывно претерпевает 

воздействие механических сил в следствие пуль-
сирующего характера кровотока в артериальном 
сегменте сосудистого русла. Это напряжение при 
продольном растяжении (tensille stress), при рас-
тяжении по окружности (circumferential stress) и 
напряжение сдвига (shear stress) [3]. Медиатором 
первых двух воздействий является непосредственно 
артериальное давление, действующее в продольном 
и поперечном направлении. При этом точкой прило-
жения данных сил являются все слои артериальной 
стенки — интима, медиа и адвентиция. Напряжение 
сдвига возникает в результате тангенциального дей-
ствия вязкостных сил на эндотелиальные клетки, 
генерируемых движущимся потоком крови в сосуде 
[6]. При патологии данные физические силы стано-
вятся участниками патофизиологических процессов, 
нарушающих локальный сосудистый гомеостаз. 

Ключевым событием в инициации и прогрес-
сировании атеросклероза является повреждение 
эндотелия [4]. Состояние эндотелия является инте-
гративным показателем всех атерогенных и атеропро-
тективных факторов, которым подвергается данный 
конкретный организм [19]. Длительное повышение 
артериального давления, наблюдающееся при ги-
пертонической болезни, дислипидемия, воспаление 
ведут к стойкому хроническому повреждению эндо-
телия, его фенотипической трансформации (увели-
чение экспрессии адгезивных молекул, нарушение 
синтеза биологически активных веществ, и т. д.) 
и запуску каскада атерогенеза. В то же время, дей-
ствие разнообразных факторов агрессии поражает не 
только внутреннюю оболочку сосуда, но и среднюю. 
Увеличение сосудистой жесткости является одним 
из наиболее ранних структурно-функциональных 
изменений артериальной стенки, доступной для 
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инструментальной оценки и диагностики. Явля-
ются ошибочными и механистическими взгляды, 
рассматривающие эндотелиальную дисфункцию 
и увеличение сосудистой жесткости как изолиро-
ванные самостоятельные процессы, протекающие 
аутохтонно. Сегодня установлена важнейшая роль 
напряжения сдвига в регуляции состояния эндотели-
альных клеток, опосредованной механотрансдукцией 
сигнала внутрь клетки и запуска каскада реакции, 
обуславливающих смену фенотипа эндотелиоцита 
[10,14,15]. Так, например, доказано, что снижение 
напряжения сдвига является проатерогенным факто-
ром, вызывающим активацию эндотелия с усилением 
субинтимальной аккумуляции липидов и развитием 
атеромы [5,8]. Кроме того, появляются данные, сви-
детельствующие о крайне важном влиянии на эндоте-
лий не только сил, действующих со стороны просвета 
сосуда, но и изнутри — со стороны средней оболочки 
артерии. Увеличение жесткости субэндотелиального 
матрикса с 2,5 kPa до 10 kPa приводит к повышению 
проницаемости эндотелиальной выстилки и увеличе-
нию трансэндотелиальной миграции иммунокомпе-
тентных клеток в субинтимальное пространство, что 
является маркером прогрессирования атеросклероза 
[12]. Одним из объяснений служит активация киназы 
фокальных контактов (FAK - focal adhesion kinase) 
эндотелиоцитов в ответ на повышение ригидности 
подлежащего матрикса [12]. Однако, несмотря на вы-
явление кооперативных эффектов сосудистой жест-
кости и напряжения сдвига на структуру и функцию 
эндотелиоцита, изучению взаимосвязей напряжения 
сдвига и сосудистой жесткости в реальной клиниче-
ской практике практически не уделяется внимания.

Цель исследования — оценить взаимосвязи 
эндотелиальной скорости сдвига и локальной и 
регионарной сосудистой жесткости в когорте паци-
ентов, находящихся на различных этапах развития 
атеросклероза.

Материал и методы исследования 
В исследование включены 60 пациентов, из 

них — 33 мужчины и 27 женщин. Средний возраст 
пациентов составлял 54,8±11,7 лет. Пациенты, вклю-
ченные в исследование, находились на различных 
этапах развития атеросклероза. У 10 пациентов 
были выявлены лишь факторы риска атеросклероза 
и сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ): дисли-
пидемия у 8 из них, у 5 — гипертоническая болезнь 
(ГБ). Субклинический атеросклероз диагностирован 
у 24 человек, из них у 18 — установлен диагноз ГБ 
и выявлено увеличение толщины комплекса интима-
медиа (ТКИМ) общих сонных артерий (ОСА) или 
атеросклеротические бляшки (АСБ) в сонных артери-
ях и/или повышение аортальной жесткости. У 3 паци-
ентов с дислипидемией выявлено увеличение ТКИМ 
сонных артерий, у 3 — АСБ в сонных артериях. 
Атеросклеротические ССЗ были диагностированы у 
26 пациентов: все пациенты страдали ГБ и ишеми-
ческой болезнью сердца (ИБС), осложненными у 24 
пациентов хронической сердечной недостаточностью 
I-III функциональных классов. Также у 11 больных 
была диагностирована перемежающаяся хромота и 

цереброваскулярная болезнь (инсульт в анамнезе) у 
3 больных.

Проводили клиническое обследование, сбор анам-
нестических данных. Всем пациентам выполняли 
ультразвуковое дуплексное сканирование артерий 
каротидного бассейна. Среднюю толщину комплек-
са интима-медиа (ТКИМср) общих сонных артерий 
(ОСА) определяли по формуле:
ТКИМср=(ТКИМ ОСАслева+ТКИМ ОСАсправа)/2,      (1)

Оценивали наличие атеросклеротических бляшек 
(АСБ), процент стенозирования сосудов измеряли 
планиметрически в B-режиме по диаметру в по-
перечном сечении сосуда. Процент стеноза опреде-
ляли непосредственно в месте локализации АСБ, что 
соответствовало методу ECST (The European Carotid 
Surgery Trial). Рассчитывали суммарное значение 
стенозирования сонных артерий (СуммСтСА), пред-
ставляющее собой сумму процентов всех стенозов 
сонных артерий с обеих сторон, а также определяли 
максимальный процент стеноза у конкретного паци-
ента (МаксСтСА).

Исследование выполняли на цифровом ультра-
звуковом многофункциональном диагностическом 
сканере экспертного класса “Samsung Medison 
EKO7” (Япония).

Регионарную артериальную жесткость оценивали 
с помощью определения скорости распространения 
пульсовой волны (СПВ) по артериям эластического 
(на каротидно-феморальном участке, СПВкф) и мы-
шечного (на каротидно-радиальном участке, СПВкр) 
типов путем синхронной регистрации сфигмограмм 
сонной, лучевой и бедренной артерий (“Нейрософт”, 
“Поли-спектр-СРПВ”). Методологические аспекты 
измерения СПВ соответствовали консенсусу экс-
пертов Европейского общества кардиологов [13].

При проведение дуплексного сканирования 
сонных артерий выполняли измерения, используе-
мые для расчета показателей локальной жесткости 
артерий: систолический и диастолический диаметр 
общей сонной артерии (ОСА) в M-режиме, измеряя 
среднее из трех сердечных циклов. Определяли 
растяжимость, модуль эластичности Петерсона, 
модуль эластичности Юнга, индекс жесткости β, 
деформацию ОСА, используя для расчета следующие 
формулы:

Растяжимость (D — distensibility) — относи-
тельное изменение поперечного сечения сосуда на 
единицу давления:

(2)

где ΔP — разница между систолическим и диасто-
лическим АД; dd — диастолический диаметр сосуда; 
ΔD — разница между систолическим и диастоличе-
ским диаметрами сосуда.

Модуль эластичности Петерсона (Ep) — измене-
ние давления, которое потребуется для растяжения 
стенки сосуда на 100 % при фиксированной длине 
сосуда:

(3)

ГЕНКЕЛЬ В. В., САЛАШЕНКО А. О., АЛЕКСЕЕВА О. А., ШАПОШНИК И. И.
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Клиническая характеристика исследуемой когорты больных
Таблица 1

Показатель Пациенты (n = 60), %
Пол, муж/жен 33/27
Возраст, лет 54,8±11,7

Семейный анамнез сердечно-сосудистых заболеваний, 33 (55 %)
Курение 22 (37 %)

Ожирение 23 (38 %)
Дислипидемия 42 (70 %)

Артериальная гипертензия 49 (82 %)
Сахарный диабет 2 типа 18 (30 %)

Ишемическая болезнь сердца 26 (43 %)
Хроническая сердечная недостаточность 24 (40 %)

Цереброваскулярная болезнь 3 (5 %)
Перемежающаяся хромота 11 (18 %)
Прием ингибиторов РААС 34 (57 %)

Прием дезагрегантов 29 (48 %)
Прием бета-блокаторов 25 (42 %)

Прием статинов 22 (37 %)
СКФ, мл/мин/1,73 м2 83,5±26,0

Общий холестерин, ммоль/л 4,84±1,01
ХС-ЛПВП, ммоль/л 1,39±0,39
ХС-ЛПНП, ммоль/л 2,74±1,00

Триглицериды, ммоль/л 1,60±0,81
HbA1c, % 5,13±1,40

Вч-СРБ, мг/дл 3,8±4,8
Активность антитромбина III, % 101±14,2

Активность фактора Виллебранда, % 185±48,6
ТКИМср ОСА, мм 0,87±0,15

СуммСтСА, % 46,5±56,8
МаксСтСА, % 22,1±21,1

Примечания: РААС — ренин-ангиотензин-альдостероновая система; СКФ — скорость клубочковой фильтрации; 
ХС-ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; ХС-ЛПYП — холестерин липопротеинов низкой 
плотности; HbA1c — гликированный гемоглобин; вч-СРБ — высокочувствительный С-реактивный белок; ТКИМср 
ОСА — cреднzz толщинf комплекса интима-медиа общих сонных артерий; СуммСтСА — суммарное значение 
стенозирования сонных артерий; МаксСтСА — максимальное значение стенозирования сонных артерий.

Модуль эластичности Юнга (Ey) — напряжение 
артериальной стенки, необходимое на 1 см2 толщи-
ны стенки, требуемое для увеличения диаметра на 
100 %:

(4)

Индекс жесткости β (SIβ — stiffness index β) — 
величина, обратная растяжимости, определяющая 
способность стенки сосуда к сопротивлению де-
формации:

(5)

где Ps — cистолическое АД; Pd — диастоличе-
ское АД.

Деформация ОСА (strain) — показатель, отража-
ющий изменения диаметра сосуда в течение систолы 
желудочков:

(6)

Всем пациентам измеряли эндотелиальную ско-
рость сдвига на интактном участке общей сонной 
артерии. Напряжение сдвига вычисляется следую-
щим образом:

Напряжение сдвига = скорость 
сдвига×вязкость крови, (7)

Скорость сдвига определяли по формуле:

Скорость сдвига = 4×пиковая скорость крово-
тока/диаметр артерии, (8)
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Клиническая характеристика исследуемой когорты больных
Таблица 2

Показатель Пациенты (n = 60), %
Растяжимость, мм рт. ст.-1 0,00145±0,00061

Ep, кПа 833±423
Ey, кПА 1079±561

Индекс жесткости β, усл. ед. 8,58±4,85
Деформация ОСА, % 7,62±2,93

СПВкф, м/с 11,7±2,91
СПВкр, м/с 12,1±3,32

Примечания: Ep — модуль эластичности Петерсона; Ey — модуль эластичности Юнга; СПВкф — скорость пульсовой 
волны на каротидно-феморальном участке; СПВкр — скорость пульсовой волны на каротидно-радиальном участке.

С учетом отсутствия прямого инвазивного опреде-
ления вязкости крови, скорость сдвига использовали 
в качестве адекватного косвенного показателя напря-
жения сдвига [14]. Методика определения скорости 
сдвига и обоснование выбора формулы расчета под-
робно описаны нами ранее [2].

Статистическую обработку проводили с использо-
ванием ПО IBM SPSS Statistic, v.22. Для определения 
взаимного влияния показателей использовали кор-
реляционный анализ Спирмена с оценкой достовер-
ности и силы связи.

Средние значения каротидной эндотелиальной 
скорости сдвига в исследуемой когорте пациентов 
составляли 433±127 с-1. 

С целью выявления взаимосвязей между значе-
ниями эндотелиальной скорости сдвига в сонных 
артериях и показателями локальной сосудистой 
жесткости был проведен корреляционный анализ, 
результаты которого представлены на рисунках 1 
— 4. Снижение эндотелиальной скорости сдвига в 
сонных артериях ассоциировалось с увеличением 
модуля эластичности Петерсона и индекса жестко-

ГЕНКЕЛЬ В. В., САЛАШЕНКО А. О., АЛЕКСЕЕВА О. А., ШАПОШНИК И. И.
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

сти β, а кроме того — с уменьшением растяжимости 
сосудистой стенки и ее деформации. При оценке 
взаимосвязей эндотелиальной скорости сдвига с 
регионарной сосудистой жесткостью установлены 
слабые статистически достоверные отрицательные 
корреляционные связи скорости сдвига с СПВкф 
(см. рисунок 5), при отсутствии таковых с СПВкр (r 
= -0,115; p = 0,457).

Таким образом, увеличение артериальной жест-
кости на локальном уровне, измеренном на участке 
общей сонной артерии, и на регионарном уровне, со-
ответствующем увеличению аортальной жестокости, 
было взаимосвязано со снижением эндотелиальной 
скорости сдвига в общей сонной артерии.

Атеросклеротическое поражение артериальной 
стенки детерминирует инициацию и прогрессиро-
вание комплекса патогенетически взаимосвязанных 
реакций, которые на уровне сосуда как органа фор-
мируют специфический паттерн ремоделирования. 
Значительный вклад в изучение этого паттерна внес-
ли Glagov S. et al., установившие факт увеличения 
диаметра пораженных атеросклерозом коронарных 
артерий [9]. 

Конкретные механизмы, участвующие в этих про-
цессах на сегодняшний день остается не раскрыты-
ми. Тем не менее, пополняется перечень изменений 
сосудистой стенки, составляющих в совокупности 
локальной проатерогенный профиль: увеличение 
толщины комплекс интима-медиа, снижение эла-
стичности сосудистой стенки за счет нарушения 
соотношения эластин/коллаген в средней оболочке 
артерии, увеличение расстояния адвентиция-адвен-
тиция, свидетельствующее об увеличении внутрен-
него диаметра сосуда, снижение эндотелиального 
напряжения сдвига и т. д. 

Однако, по ряду причин, данные о взаимосвязях 
между данными компонентами в условиях in vivo 
весьма ограничены. С одной стороны, до настоящего 
времени нет единых методологических стандартов, 
регламентирующих измерение эндотелиального на-
пряжения сдвига и локальной сосудистой жесткости 
в условиях клиники. Разные коллективы исследова-
телей используют различные методики и техниче-
ские решения в попытках достигнуть наибольшей 
точности измерения (как напряжения сдвига, так и 
локальной жесткости), что затрудняет сопоставле-

ние полученных результатов и делает необходимым 
экстенсивную разработку данной темы, как первого 
этапа ее адекватного понимания и решения. С другой 
стороны, информация, полученная в исследованиях 
на животных, по понятным причинам, не может слу-
жить эквивалентом и заменой данным, полученным 
в ходе клинического изучения в условиях реальной 
практики.

В литературе имеются немногочисленные данные, 
согласующиеся с полученным нами результатам. В 
работе R. Duivenvoorden et al. низкие значения эндо-
телиального напряжения сдвига, оцениваемого с по-
мощью фазово-контрастной магнитно-резонансной 
томографии, ассоциировались со снижением подат-
ливости (compliance) сонных артерий [7]. В исследо-
вании M.W. Rajzer et al. снижение напряжения сдвига 
в области восходящей аорты было связано с увеличе-
нием СПВкф, отражающей аортальную ригидность 
[17]. M. Schäfer et al. изучали взаимоотношения на-
пряжения сдвига и параметров локальной сосудистой 
жесткости у пациентов с легочной гипертензией. 
Установлено, что снижение напряжения сдвига в 
легочной артерии ассоциировалось с увеличением 
ее жесткости, оцениваемой по таким показателям, 
как растяжимость и модуль эластичности Петерсона 
[18]. Данные, полученные в результате компьютер-
ного моделирования биомеханических эффектов 
имплантируемых в сосуд графтов, подтверждают 
полученные в клинике результаты. Имплантация 
графта, механические свойства которого значительно 
отличаются от свойств нативного сосуда, формирует 
гетерогенность в распределении величины напря-
жения сдвига вдоль стенки подвергнутого вмеша-
тельству сосуда. Непосредственно в области графта, 
например, на основе олигидроксибутирата/валерата 
и поликапролактона, жесткость которого в 20,4 раза 
выше жесткости v.saphena, отмечалось снижение на-
пряжения сдвига. В то же время в области нативного 
сосуда — проксимальнее и дистальнее сосудистого 
протеза, напряжение свдига вновь увеличивалось, 
что создавало потенциально атерогенный градиент 
напряжения сдвига [1,11]. 

В нашем исследовании, выполненном на смешан-
ной популяции пациентов, представляющих весь 
континуум атеросклероза, уменьшение скорости 
сдвига в сонной артерии прямо коррелировало с уве-
личением как локальной сосудистой жесткости, так и 
регионарной на уровне аорты. Ранее эндотелиальное 
напряжение и скорость сдвига рассматривались толь-
ко как локальный феномен, несущий информацию 
исключительно об ограниченном участке сосуди-
стого русла. Однако, взаимосвязи эндотелиальной 
скорости сдвига, измеренной в сонной артерии и 
аортальной жесткости, ставят под сомнения подоб-
ные интерпретации.

Выводы
1.	 У пациентов, представляющих различные 

этапы развития атеросклероза, снижение эндотели-
альной скорости сдвига на участке сонной артерии 
ассоциировалось с увеличением модуля эластично-
сти Петерсона, индекса жесткости β, уменьшением 
растяжимости и деформации сонной артерии. 
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Abstract
Introduction and purpose. Endothelial cells are subjected to biomechanical stress produced by the bloodstream and 

tunica media of the vessel. Vascular stiffness and endothelial shear stress have cooperative effects on the endothelial 
structure and function. However, the relationship of shear stress and arterial stiffness is still poorly understood. The 
purpose of the study was to assess the relationship of endothelial shear rate and both local and regional vascular stiffness 
in patients at different stages of the development of atherosclerosis.

ГЕНКЕЛЬ В. В., САЛАШЕНКО А. О., АЛЕКСЕЕВА О. А., ШАПОШНИК И. И.
2.	 Снижение эндотелиальной скорости сдвига 

на участке сонной артерии было связано с увеличени-
ем аортальной жесткости, оцениваемой по скорости 
распространения пульсовой волны на каротидно-
феморальном участке.

3.	 Взаимосвязи между аортальной жесткостью 
и эндотелиальной скоростью сдвига на участке 
сонной артерии могут говорить о том, что локаль-
ное снижение скорости сдвига является маркером 
системного поражения артериального сегмента со-
судистого русла.
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weak statistically significant negative correlation of shear rate and PWVcf (r = -0.367; p = 0.014).
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