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Аннотация. Цель исследования – изучить и проанализировать уровень фактора роста соедини-

тельной ткани (CTGF) у пациентов с эссенциальной АГ в зависимости от кардиоваскулярного риска че-

рез 12 месяцев. Материалы и методы исследования. В исследование было включено 90 пациентов с 

АГ, I стадия гипертонической болезни, неконтролируемое течение. Обследование пациентов проводи-

лось дважды, при включении пациентов в исследование и через 12 месяцев. Изменение кардиоваскуляр-

ного риска оценивалось через 12 месяцев. Определение уровня CTGF проводили методом иммунофер-

ментного анализа. Результаты и их обсуждение. Через 12 месяцев было выявлено увеличение кардио-

васкулярного риска у 33 (33,3%) пациентов. Уровни CTGF в зависимости от кардиоваскулярного риска 

имели статистически значимые различия как при включении пациентов в исследование, так и через 12 

месяцев (p=0,003, p<0,001). Наблюдалось статистически значимое увеличение уровня CTGF в динамике. 

Так, через 12 месяцев его уровень составил 3792,1 [2834,3; 5365,2] пг/мл против 3663,3 [2662,7; 4923,1] 

пг/мл при включении пациентов в исследование. Также было установлено, что у 33 пациентов, у которых 

через 12 месяцев наблюдалось увеличение кардиоваскулярного риска, при включении в исследование 

уровень CTGF был статистически значимо выше (p<0,001) по сравнению с 57 пациентами, у которых не 

наблюдалось увеличения кардиоваскулярного риска. Заключение. У пациентов с эссенциальной АГ уро-

вень CTGF имеет статистически значимые различия при анализе в зависимости от кардиоваскулярного 

риска и статистически значимо выше у пациентов, у которых в динамике – через 12 месяцев регистриру-

ется увеличение кардиоваскулярного риска. 
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Abstract. The purpose of the study was to examine and analyze the level of connective tissue growth 

factor (CTGF) in patients with essential hypertension depending on cardiovascular risk after 12 months. Materi-
als and Methods. The study included 90 patients with hypertension, stage I of hypertensive disease, with uncon-
trolled progression. Patient examinations were conducted twice, at the time of inclusion in the study and after 12 
months. Cardiovascular risk changes were assessed after 12 months. CTGF levels were determined using an en-
zyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Results and Discussion. After 12 months, an increase in cardiovas-
cular risk was detected in 33 (33.3%) patients. CTGF levels, depending on cardiovascular risk, showed statisti-
cally significant differences both at the time of inclusion in the study and after 12 months (p=0.003, p<0.001). A 
statistically significant increase in CTGF levels was observed in dynamics. After 12 months, the level was 
3792.1 [2834.3; 5365.2] pg/ml compared to 3663.3 [2662.7; 4923.1] pg/ml at the time of inclusion in the study. 
It was also found that in the 33 patients, where cardiovascular risk increased after 12 months, the CTGF level at 
the time of inclusion was significantly higher (p<0.001) compared to the 57 patients with no increase in cardio-
vascular risk. Conclusion. In patients with essential hypertension, CTGF levels show statistically significant 
differences depending on cardiovascular risk and are statistically higher in patients with increased cardiovascular 
risk after 12 months. 
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Введение. Увеличение кардиоваскулярного риска у пациентов с артериальной гипертензией (АГ) 

приводит к развитию сердечно-сосудистых катастроф. При этом спектр факторов/предикторов и их 

вклад в увеличение кардиоваскулярного риска при АГ ежегодно активно изучается и расширяется [1, 2].  

Фактор роста соединительной ткани (CTGF/CCN2) является членом семейства матриксных бел-

ков CCN и обладает профибротическим действием. Он играет ключевую роль в нормальном развитии 

млекопитающих, а также в гомеостазе и восстановлении тканей [3]. В современной литературе большая 

часть исследований, касающихся роли CTGF/CCN2 в патогенезе сердечно-сосудистых заболеваний, по-

священы развитию фиброза, в том числе кардиального [4, 8, 11]. Hassan M.D.S. c соавт. в своей работе 

представили CTGF в качестве первичного кандидата-регулятора микрососудистой податливости за счет 

воздействия на перицеллюлярный матрикс микрососудов. По мнению Hassan M.D.S. с соавт., CTGF свя-

зывает различные интегриновые и неинтегриновые рецепторы и инициирует сигнальные пути, которые 

регулируют ремоделирование соединительной ткани и последующую воспалительную реакцию [10].  

Для углубленной оценки роли CTGF в развитии сердечно-сосудистой патологии, и АГ в частно-

сти, перспективными представляются результаты, описанные Chen Z. и касающиеся механизмов разви-

тия почечного фиброза и, как следствие, хронической болезни почек (ХБП) [5]. Flores-Vergara R. и соавт. 

изучил лечение моноклональными антителами CTGF, что достоверно улучшало выживаемость и умень-

шало дисфункцию, гипертрофию и фиброз левого желудочка во время ремоделирования после острого 

инфаркта миокарда [9]. Результаты экспериментального исследования на мышах Tam A.Y.Y. подтвер-

ждают важную роль CCN2 в развитии фиброза легких и ремоделировании сосудов, связанном с легочной 

АГ. Удаление гена CCN2 привело к значительному снижению ремоделирования легочных сосудов, 

уменьшению гипертрофии правого желудочка и снижению показателей гемодинамики, характерных для 

легочной АГ [12]. 

Кроме того, Cicha I. и соавт. установили, что экспрессия белка CCN2 значительно повышается в 

осложненных атеросклеротических бляшках по сравнению с фиброзными и более стабильными бляшка-

ми и может усиливать миграцию моноцитов в атеросклеротические поражения, способствуя тем самым 

атерогенезу [6]. Cozzolino M. впервые продемонстрировали, что полиморфизм гена CCN2 является про-

гностическим фактором риска сердечно-сосудистой заболеваемости и смертности у пациентов на гемо-

диализе [7]. 

Цель исследования – изучить и проанализировать уровень фактора роста соединительной тка-

ни у пациентов с эссенциальной АГ в зависимости от кардиоваскулярного риска в динамике. 

Материалы и методы исследования. Количество пациентов, включенных в исследование, соста-

вило 90 человек. Критериями включения были: наличие у пациента АГ, I стадии гипертонической болез-

ни (ГБ), неконтролируемого течение АГ. Критериями невключения служили: контролируемое течение 

АГ, ГБ II-III стадий, наличие иных заболеваний сердечно-сосудистой системы (стенокардия напряжения, 

перенесенный ранее инфаркт миокарда, нарушения ритма, хроническая сердечная недостаточность). 

Возраст обследуемых пациентов составил 39,9±4,0 лет. Мужчин было 50 чел. (55,6%), женщин 40 

чел. (44,4%). Продолжительность АГ в обследуемой группе составила 4 [3-5] лет. Наличие факторов рис-

ка  наблюдалось у 80 пациентов (88,9%). Значение систолического артериального давления (АД) соста-

вило 150 [140; 160] мм рт.ст., диастолического АД – 90 [80; 90] мм рт. ст., частота сердечных сокраще-

ний 70 [66; 76] мм. рт. ст. Количество пациентов, страдающих табакозависимостью, составило 64 чел. 

(71,1%). Стаж курения составил 16 [12; 20] лет. Дислипидемия была выявлена у 44 человек (48,9%). Ин-

декс массы тела (ИМТ) составил 24,8 [23,5; 29,8] кг/м². 

У 30 человек (33,3%) имелась коморбидная патология. Ожирение – у 20 пациентов (22,2%), хро-

ническая обструктивная болезнь легких – у 9 пациентов (10%) и ХБП – у 15 (16,7%). 

При включении в исследование среди обследуемых пациентов было следующее распределение в 

зависимости от кардиоваскулярного риска: низкий (риск 1) был у 9 чел. (10%), умеренный (риск 2) – у 65 

чел. (72,2%) и высокий риск (риск 3) – у 16 чел. (17,8%).  

Проведение клинического исследования было одобрено локальным этическим комитетом (от 

27.12.2023 г., протокол №8). Всеми включенными в исследование пациентами было подписано инфор-

мированное согласие на участие в исследовании. 

Обследование пациентов с АГ проводилось дважды, при включении в исследование и через 12 ме-

сяцев наблюдения. Изменение кардиоваскулярного риска оценивалось через 12 месяцев наблюдения. 

Определение CTGF (пг/мл) – фактора роста соединительной ткани, проводили методом иммуно-

ферментного анализа по методике, рекомендованной производителем коммерческой тест-системы. 

Статистический анализ проводился с использованием программы IBM SPSS Statistics 26.0 (США). 

Все количественные признаки проверялись на нормальность распределения с использованием частотных 

гистограмм, критерия Шапиро-Уилка. Количественные данные представлены в виде среднего и стан-

дартного отклонения (M±SD) либо в виде медианы и интерквартильного размаха Me (Q1-Q3), категори-

альные данные – в виде абсолютных значений и процентных долей. Сравнение двух групп по количест-

венному показателю, распределение которого отличалось от нормального, выполнялось с помощью U-

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/heart-muscle-fibrosis
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критерия Манна-Уитни. Сравнение трех групп по количественному показателю, распределение которого 

отличалось от нормального, выполнялось с помощью критерия Краскела-Уоллиса, апостериорные срав-

нения – с помощью критерия Данна с поправкой Холма. Пороговое значение p-value было принято за 

≤0,05. 

Результаты и их обсуждение. Через 12 месяцев было выявлено увеличение кардиоваскулярного 

риска у 33 (33,3%) пациентов (табл. 1). Из 33 пациентов у 12 чел. наблюдалось увеличение кардиоваску-

лярного риска с умеренного (риск 2) до высокого (риск 3), у 5 чел. с умеренного (риск 2) до высокого и у 

16 чел. с высокого (риск 3) до очень высокого (риск 4). Анализ динамики кардиоваскулярного риска че-

рез 12 месяцев показал наличие статистически значимых различий (p<0,001) (табл. 1).  

Таблица 1 

 

Динамика кардиоваскулярного риска  

 

Кардиоваскулярный риск При включении пациентов в ис-

следование 

Через 12 месяцев на-

блюдения 

p 

Низкий (риск 1), n (%) 9 (10) 9 (10) 

<0,001 
Умеренный (риск 2), n (%) 65 (72,2) 48 (53,3) 

Высокий (риск 3), n (%) 16 (17,8) 12 (13,3) 

Очень высокий (риск 4), n (%) 0 21 (23,3) 

 

Уровень CTGF у обследуемых пациентов при включении в исследование составил 3663,3 [2662,7; 

4923,1] пг/мл. Различия уровня CTGF в зависимости от кардиоваскулярного риска были статистически 

значимые (p=0,003). Через 12 месяцев также различия уровня CTGF в зависимости от кардиоваскулярно-

го риска были статистически значимые (p<0,001) (табл. 2).  

 

Таблица 2 

 

Уровень CTGF в зависимости от степени кардиоваскулярного при включении пациентов в иссле-

дование и через 12 месяцев 

 

Кардиоваскулярный риск Уровень CTGF, пг/мл р 

При включении пациентов в исследование, n=90 

Низкий (риск 1), n=9 2834,1 [1045,9; 4923,6] 0,003 

р1-2=1,0 

р1-3=0,024 

р2-3=0,004 

Умеренный (риск 2), n=65 2945,4 [2612,5; 4591,5] 

Высокий (риск 3), n=16 5491,2 [3796,5; 6510,4] 

Через 12 месяцев, n=90 

Низкий (риск 1), n=9 3055,8 [1045,9; 4923,6] <0,001 

р1-2=1,0 

р1-3=0,007 

р1-4=0,001 

р2-3<0,001 

р2-4<0,001 

р3-4=1,0 

Умеренный (риск 2), n=48 2909,2 [2612,3; 3715,2] 

Высокий (риск 3), n=12 5847,0 [4773,4; 7014,3] 

Очень высокий (риск 4), n=21 5944,6 [5283,5; 6737,1] 

 

Также была выявлена статистически значимая (p<0,001) динамика уровня CTGF во второй точке 

наблюдения. Наблюдалось увеличение уровеня CTGF через 12 месяцев до 3792,1 [2834,3; 5365,2] пг/мл 

против 3663,3 [2662,7; 4923,1] пг/мл при включении пациентов в исследование (рис. 1). 
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Рис. 1. Уровень CTGF в динамике 

 

Далее обследуемые пациенты были разделены на две подгруппы в зависимости от наличия изме-

нения кардиоваскулярного риска. Было установлено, что у пациентов, у которых не наблюдалось изме-

нения кардиоваскулярного риска, уровень CTGF был статистически значимо ниже (p<0,001) по сравне-

нию с пациентами, у которых наблюдалось увеличение кардиоваскулярного риска через 12 месяцев. 

Уровень CTGF составил 5944,6 [4923,1; 6822,1] пг/мл у пациентов, у которых наблюдалось увеличение 

кардиоваскулярного риска через 12 месяцев, против 2923,8 [2561,8; 3782,7] пг/мл у пациентов без изме-

нения кардиоваскулярного риска. 

 

 
 

Рис. 2. Уровень CTGF через 12 месяцев в зависимости от наличия увеличения кардиоваскулярного риска 

 

Также было установлено, что у 33 пациентов, у которых через 12 месяцев наблюдалось увеличе-

ние кардиоваскулярного риска, при включении в исследование уровень CTGF был статистически значи-

мо выше (p<0,001) по сравнению с 57 пациентами, у которых не наблюдалось увеличения кардиоваску-

лярного риска. Уровень CTGF составил 4923,1 [3822,5; 6283,7] пг/мл против 2893,7 [1945,5; 3905,3] 

пг/мл. 

Заключение. У пациентов с эссенциальной АГ уровень фактора роста соединительной ткани 

(CTGF) имеет статистически значимые различия при анализе в зависимости от кардиоваскулярного рис-

ка и статистически значимо (p<0,001) выше у пациентов, у которых в динамике – через 12 месяцев реги-

стрируется увеличение кардиоваскулярного риска. 
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