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В настоящее время стало очевидным, что 
ишемическая болезнь сердца (ИБС) и атеро-
склероз, который лежит в ее основе, являются 
комплексной многофакторной патологией. Она 
не связана с каким-то одним или несколькими 
патогенетическими факторами или факторами 
риска, а определяется сочетанием индивиду-
альных особенностей генотипа, экспрессии и 
транскрипции генов с особенностями метабо-
лизма, иммунного статуса [16]. В протеомных 
исследованиях идентифицировано более 
150 отдельных биомаркеров сердечно-сосуди-
стой патологии, и полагают, что только примене-
ние комплексного подхода к их анализу позво-
лит получить интегрированную информацию о 
ее природе. Это предполагает целесообраз-
ность перехода от анализа какого-то одного 
белкового маркера к многомаркерному панель-
ному анализу, и в ряде исследований показано, 
что его проведение повышает точность прогно-
за у па  циентов с ИБС по сравнению с анализом 
традиционных факторов риска. Однако пока еще 
это не нашло отражения в современных принци-
пах стратификации пациентов с высоким риском 
и в антиатеросклеротической терапии.

Широко используемый Фремингемский 
алгоритм базируется на традиционных факторах 
и является достаточно информативным для 
определения риска развития конечных точек у 
лиц с уже диагностированной ИБС. В то же 

время, этот принцип не позволяет определять 
наличие атеросклероза или характер его про-
грессирования на доклиническом этапе. Поми -
мо этого, в нескольких крупных проспективных 
клинических исследованиях показано, что у ряда 
лиц с высоким уровнем риска сердечно-сосуди-
стые явления не возникали, но развивались у 
лиц с низким уровнем риска [31].

Среди патогенетических факторов атеро-
склероза есть как первичные, лежащие в основе 
его возникновения, так и вторичные, которые 
появляются в динамике процесса и определяют 
характер его прогрессирования, а также фак  -
торы-«свидетели», которые только отражают те 
или иные изменения, но не являются достаточно 
специфичными и чувствительными. Модифи  -
кация этих факторов далеко не всегда способ-
ствует предупреждению коронарных явлений 
как в популяции, так и у пациентов с ИБС. 
Поэтому их включение в анализ может только 
снижать его прогностическую значимость.

Для проведения эффективной первичной 
профилактики атеросклероза необходимо воз-
действие на его этиологические механизмы и 
факторы, которые лежат в основе начальных 
этапов патогенеза. Поэтому до настоящего вре-
мени на фоне разработки интегральных подхо-
дов к оценке патогенеза атеросклероза и ИБС 
не прекращаются поиски причинных факторов, 
воздействие на которые может способствовать 
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не только вторичной профилактике, направлен-
ной на предупреждение конечных точек, но и 
преду пре ж дению развития процесса на самых 
ранних этапах.

Установлено, что атеросклероз начинается 
уже в детском возрасте, характеризуется нали-
чием длительного субклинического периода и 
диагностируется только после развития сердеч-
но-сосудистых явлений, которые часто имеют 
сразу фаталь ный характер. Это определяет 
насущную необходимость идентификации забо-
левания на ранней доклинической стадии.

Современные принципы стратификации 
сер   дечно-сосудистого риска основаны на опре-
делении относительно легко идентифи цируе  -
мых факторов и биохимических маркеров. 
Бесспорно, что у подавляющего большинства 
пациентов с высоким риском есть субклиниче-
ский атеросклероз, однако нельзя исключить 
его наличия и у лиц с низким традиционным 
риском. В последнее время в исследованиях 
MESA (Multi-Ethnic Study of Ath erosclerosis) [20], 
US High Risk Plaque Study [6] установлено нали-
чие субклинического атеросклероза сонных 
артерий и у многих бессимптомных пациентов.

Помимо этого, использование балльной 
оценки риска у относительно молодых лиц дает 
заниженные результаты, и в исследовании 
122 458 пациентов с клиническими проявления-
ми коронарной патологии у 9–13 % лиц моложе 
55 лет не установлено традиционных факторов 
риска. В исследовании CARDIA, включавшем 
5815 лиц в возрасте 18–30 лет, были сопостав-
лены лица с увеличенной толщиной комплекса 
интима – медиа (ТКИМ) и интенсивной кальци-
фикацией венечных артерий (КВА) с низким 
10-лет ним и высоким пожизненным риском и 
лица с низким риском как 10-летним, так и 
пожизнен ным. Полученные результаты показали 
связь атеросклероза с показателями, не вклю-
ченными в стандартную шкалу оценки [2].

Благодаря значительному расширению ме -
 тодических подходов к визуализации сосуди-
стой системы, в последние годы появилась 
возможность оп ределения ранних признаков 
ремоделирования сосудистой стенки в виде 
увеличения суммарной ТКИМ, маловыражен-
ных атеросклеротических бляшек (АБ). С помо-
щью ком   пьютер ной томографии возможно 
определение наличия и выраженности кальци-
фикации сосудистой стенки, которая в настоя-
щее время рассматривается многими исследо-

вателями как один из самых ранних признаков 
ее атероскле ротического поражения. В то же 
время, этот принцип еще не нашел достаточно 
широкого использования в кардиологии для 
диагностики доклинического атеросклероза и 
определения риска развития важнейших кар-
диальных явлений.

Значимость сосудистой кальцификации 

в диагностике доклинических форм 

атеросклероза и в прогнозировании 

характера его клинических проявлений

Клинические исследования продемонстри-
ровали возможность использования кальцифи-
кации как предиктора коронарного риска у бес-
симптомных пациентов, и в ряде популяционных 
исследований установлено преобладающее 
значение кальцификации над традиционными 
факторами. В исследовании MESA (Multi-Ethnic 
Study of Atherosclerosis) при наблюдении 6814 
пациентов в течение 5 лет в 209 случаях отмече-
но развитие коронарных явлений. Среди этих 
лиц дислипидемию наблюдали только у 33 % 
исследованных, и предсказательная значимость 
КВА была статистически значимо выше [40]. 

Показано, что сосудистая кальцификация 
является характерной чертой атеросклероти  -
чес кого поражения; она особенно выражена у 
пациентов с сахарным диабетом (СД), в конеч-
ной стадии почечной недостаточности и являет-
ся независимым предиктором сердечно-сосу-
дистых явлений. При этом кальцификация 
позволяет прогнозировать также развитие 
острых форм течения ИБС, так как АБ с узлами 
кальциевых депозитов или микрокальцификаци-
ей тонкой фиброзной капсулы более подверже-
ны разрушению, что ведет либо к быстрому про-
грессированию АБ, либо к развитию инфаркта 
миокарда (ИМ). 

КВА при длительном наблюдении является 
независимым предиктором сердечно-сосуди-
стых явлений даже после исключения лиц с СД, 
и ее прогностическое значение сохраняется 
после учета традиционных факторов риска и 
содержания С-реактивного протеина (С-РП). 
Метаанализ 6 исследований, включивший 
27 622 пациентов, свидетельствовал о возрас-
тании риска развития сердечно-сосудистых 
явлений у лиц с наличием КВА в 4 раза на про-
тяжении 3–5 лет наблюдения. Среди 6722 лиц 
без сердечно-сосудистой симптоматики риск 
развития кардиальных явлений составил 7,7 



87Огляди

при интенсивности кальцификации 101–
300 баллов и 9,7 – свыше 300 баллов. Среди 
10 377 бессимптомных пациентов риск разви-
тия летального исхода от всех причин составил 
1,64; 1,74; 2,54 и 4,03 при интенсивности каль-
цификации 11–100; 100–400; 400–100 и свыше 
1000 баллов по сравнению с лицами, у которых 
интенсивность кальцификации не превышала 
10 баллов [4]. В исследовании 4613 лиц на про-
тяжении 4 лет балльная оценка КВА имела 
высокую прогностическую значимость относи-
тельно развития сердечно-сосудистых явле-
ний, независимо от традиционных факторов 
риска и уровня С-РП [2].

В крупном популяционном исследовании с 
участием 4181 пациента установлена прямая 
зависимость между уровнем артериального 
давления, интенсивностью КВА и риском раз-
вития ИМ, инсульта или проведения коронар-
ной реваскуляризации. У лиц с прегипертен-
зией риск развития всех явлений составлял 
2,05 при выраженности кальцификации от 1 до 
99; 3,12 – от 100 до 399 и 7,72 – при индексе 
более 400, хотя механизмы этой связи пока не 
установлены [17].

На основании наблюдения 483 лиц с нор-
мальным уровнем артериального давления в 
течение 6,6 года высказано предположение что 
сосудистая кальцификация предшествует раз-
витию артериальной гипертензии (АГ) и являет-
ся одной из ее причин, так как наличие исходной 
кальцификации сочеталось с возрастанием 
риска развития АГ в 1,73 раза, после учета всех 
метаболических показателей – в 1,63 раза [22].

Однако несмотря на то, что данные иссле-
дований КВА для оценки риска в бессимптомной 
популяции явились предметом более 2,5 тыс. 
публикаций, в настоящее время она еще недо-
статочно учитывается в руководствах, в страхо-
вых программах и в широкой клинической прак-
тике. Считается, что нет убедительных доказа-
тельств для рутинного проведения подобного 
исследования [24].

В большинстве проспективных исследова-
ний в качестве независимых предикторов раз-
вития острых коронарных явлений используют-
ся главным образом увеличение ТКИМ и нали-
чие АБ. Однако при 10-летнем наблюдении 
146 пациентов с ИБС лица, у кото рых развились 
острые явления, характеризовались большим 
объемом кальцификатов в венечных артериях и 
неровностью поверхности АБ, тогда как ТКИМ, 

площадь АБ и значение балльной оценки ее 
выраженности не были связаны с риском деста-
билизации. При проведении множественного 
регрессионного анализа первые два фактора 
оставались независимо связанными с риском 
острых явлений после учета пола, возраста, 
СД, дислипидемии, АГ, курения, хронического 
заболевания почек. Более того, когда пациенты 
были разделены на 4 группы соответственно 
выраженности кальцификации и неравномер-
ности поверхности АБ, то в подгруппе с наи-
большими значениями этих показателей был 
значительно более высоким риск развития 
острых явлений, и относительный риск между 
крайними подгруппами составил 3,82. На осно-
вании этих данных сделано заключение, что 
суммарный объем каль цификатов и неравно-
мерность поверхности АБ имеют самостоя-
тельное значение в оценке риска дестабилиза-
ции клинического течения ИБС. Интенсивное 
вмешательство у пациентов с этими признака-
ми может предотвратить или замедлить про-
грессирование атеросклероза еще до развития 
вторичных коронарных явлений [36].

Установлено, что расчетный уровень карди-
ального риска, определенный по ТКИМ сонных 
артерий, примерно вдвое, а по выраженности 
КВА – втрое выше, чем определенный по уровню 
С-РП. Эти данные означают, что понятие «суб-
клинического» атеросклероза венечных сосудов 
значительно выходит за пределы прогностиче-
ской значимости клинических факторов риска.

Предложена балльная оценка выраженно-
сти кальцификации: 0 – отсутствие кальцифика-
ции, 0–10 – минимально, 11–100 – мягко, 101–
400 – умеренно и 400 – резко кальцифицирован-
ные АБ. Также оценивается в баллах, но реже 
используется общий объем кальцификациии.

В рамках исследования HNR (Heinz Nixdorf 
Recall study) определялось влияние учета выра-
женности КВА на прогнозирова ние сердечно-
сосудистого риска по сравнению с традицион-
ными факторами у лиц с субклиническим ате-
росклерозом. 4129 участников в возрасте 45–
75 лет были распределены на категории низко-
го (менее 10 %), промежуточного (10–20 %) и 
вы   сокого (более 20 %) риска согласно принци-
пу Фремингемской балльной оценки и алгорит-
му АТР ІІІ (National Cholesterol Education Program 
Adult Treatment Panel). На протяжении 5 лет 
наблюдения кумулятивный риск коронарной 
смерти и нефатального ИМ отмечен в 2,3 % 
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случаев. Отсутствие кальцификации свиде-
тельствовало о благоприятном прогнозе с 
риском порядка 0,16 % в год при всех уровнях 
риска по Фремингемской балльной оценке, 
тогда как возрастание уровня кальцификации 
сочеталось с возрастанием кумулятивного 
риска. В промежуточной фремингемской кате-
гории лица с низкой выраженностью кальцифи-
кации характеризовались низким уровнем 
риска (1,4 %). Однако наличие высокой степени 
кальцификации в этой группе проявлялось воз-
растанием риска до 8,7 %, что было аналогич-
ным показателю в группе высокого риска по 
Фремингемской балльной оценке. В то же 
время, лица с высоким риском, но с малой 
выраженностью кальцификации характеризо-
вались благоприятным прогнозом [29].

При нулевой степени кальцификации еже-
годная частота развития коронарных явлений у 
бессимптомных пациентов в St. Francis Heart 
Study составила 0,12 %, в исследовании MESA – 
0,11 %, в исследовании Р. Raggi и соавторов 
дли тель ностью 4,3 года – 0,11 %, при 10-летней 
длительности – 1,12 % [10]. В метаанализе 
результатов иcс ледования 64 873 пациентов в 
течение 4,2 года частота развития коронарных 
явлений равнялась 0,13 % среди 25 903 лиц с 
нулевой выраженностью кальцификации по 
сравнению с 1 % среди 42 283 лиц с выраженно-
стью более 0. В Heinz Nixdorf Recall Study при 
исследовании лиц без ИБС распространенность 
кальцификации низкой (100), промежуточной 
(100–300) и высокой (более 400) выраженности 
составила соответственно 73, 17 и 10 %. Отно  -
сительный риск (отношение частоты событий в 
75-м перцентиле к  таковой в 25-м перцентиле) 
на протяжении 5 лет был равен 11,1 у мужчин и 
3,2 – у женщин [24].

В ряде проспективных исследований пока-
зана предсказательная ценность индекса 
кальцификации, определенного на основе 
учета исходов, на уровне 12–15 % у лиц с низ-
ким риском, 52–66 % – у лиц с промежуточным 
и 34–36 % – у лиц с высоким риском, что сви-
детельствует о явном преимуществе учета 
индекса кальцификации по сравнению с балль-
ной оценкой по Фремингемской балльной 
оценке.

Показатели нагрузочного тестирования у 
бессимптомных пациентов тесно коррелировали 
с выраженностью кальцификации. Положи    т е  -
льный результат тестирования составил соответ-

ственно 1,3; 11,3 и 35,2 % при выраженности 
кальцификации менее 1, от 100 до 400 и более 
400; в последней группе выраженность этих на  -
рушений была угрожающей.

На основании накопленных к настоящему 
времени данных КВА представляется как наибо-
лее сильный предиктор кардиальных явлений у 
бессимптомных пациентов, особенно в когорте 
промежуточного риска. В последующих динами-
ческих исследованиях установлено, что возрас-
тание кальцификации сочетается как с ухудше-
нием прогноза, так и с увеличением риска раз-
вития инсульта и застойной сердечной недоста-
точности (СН).

В популяционных исследованиях, как ретро- 
так и проспективных, прогностическая значи-
мость КВА резко превышала значимость всех 
факторов риска как отдельно, так и в их сочета-
нии. В исследование MESA (The Multi-Ethnic 
Study of Atherosclerosis) продолжительностью от 
3,8 до 14,5 года были включены 6814 пациентов. 
По сравнению с пациентами, имеющими нуле-
вую степень кальцификации, риск развития 
острых коронарных событий составил 7,73 при 
выраженности кальцификации от 101 дo 300 и 
9,67 – при выраженности, превышающей 300. В 
4 этнических или расовых группах удвоение 
выраженности кальцификации сопровождалось 
возрастанием риска коронарных явлений на 
18–39 %.

У 4544 бессимптомных пациентов с помо-
щью компьютерной томографии определяли 
прогностическую значимость кальцификации 
сосудов в различных областях. Кальцификация 
сонных артерий установлена у 32,2 % лиц, коро-
нарных – у 55,8 %, грудной и брюшной аорты – 
соответственно у 38,2 и 54,8 %, подвздошных 
артерий – у 50,2 %. На протяжении 7,8 года 
наблюдения отмечено 163 летальных исхода, и 
риск их развития при кальцификации грудной 
аорты был равен 2,1, сонных артерий – 1,6, под-
вздошных артерий – 1,67, тогда как при КВА он 
достигал 3,4 [43].

В группе 2232 лиц при 5-летнем наблюде-
нии риск коронарных явлений на фоне кальци-
фикации выраженностью более 400 составил 
5,36. Частота летальных исходов от всех причин 
среди 44 052 бессимптомных пациентов на 
1000 пациенто-лет равнялась 0,87 – при нулевой 
кальцификации, 1,92 – при выраженности 1–10 
и достигла 17,46 при выраженности кальцифи-
кации более 10.
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На этом основании в эпидемиологических 
исследованиях при сравнении дан ных исследо-
вания бессимптомных лиц одного возраста, 
пола и этничности предложено рассматривать 
лиц с выраженностью кальцификации, превы-
шающей 75-й перцентиль, как лиц с преждевре-
менным атеросклерозом и высоким риском раз-
вития коронарных явлений, независимо от нали-
чия традиционных факторов риска. 

КВА является также независимым фактором 
развития острых явлений, и некальцифици-
рованные АБ были обнаружены не более чем у 
5 % больных с острым коронарным синдромом 
как в молодой, так и более возрастной популя-
циях. В недавно опубликованном метаанализе 
только у 2 (1,1 %) из 183 пациентов с острым 
коронарным синдромом установлено наличие 
АБ с нулевой выраженностью кальцификации.

Результаты исследований исходов у лиц с 
ИБС свидетельствуют также о том, что прог рес-
си рование КВА сочетается со статистически 
значимым ухудше нием прогноза. Так, при ис  -
следовании 813 бессимптомных пациентов в 
течение 2,1 года отмечено 45 случаев ИМ. 
Возрастание выраженности кальцифи ка ции 
отмечено у 47 % паци ен тов с раз вившимся ИМ и 
у 26 % – без него.

Прогрессирование кальцификации более 
чем на 15 % в год среди 4609 лиц, которым про-
водилась первичная профилактика, сочеталось 
с неблагоприятным прогнозом и возрастанием 
частоты летальности от всех причин в течение 
3,1 года в 3 раза, что свидетельствовало об 
образовании новых АБ и неадекватности лече-
ния. Напро тив, прогрессирование КВА менее 
чем на 15 % в год у исследованных 495 бес-
симптомных пациентов, принимающих терапию 
статинами, сочеталось с мягким прогнозом, 
независимо от исходного уровня кальцифика-
ции, что являлось свиде тельст вом стабилиза-
ции атеросклеротического процесса [30]. 
В популяции 495 бессимптомных пациентов, 
принимающих терапию ста тинами на протяже-
нии 3,2 года, отмечен 41 случай развития ИМ. В 
обеих группах был практи чески равный уровень 
холестерина (ХС) липопротеинов низкой плот-
ности (ЛПНП) – 120 мг/дл, однако в пер вой груп-
пе значительно пре обладала годичная интен-
сивность прогрессирования кальцифи кации (42 
по сравнению с 17 %). 

Хотя выраженность кальцификации аорты и 
венечных артерий являются независимым пре-

диктором кардиоваскулярной летальности, вли-
яние поражения этих двух сосудистых областей 
на прогноз существенно отличается, и кальци-
фикация брюшной аорты в значительно боль-
шей степени, чем КВА, сочетается с летально-
стью от всех причин.

В настоящее время для оценки значимости 
отдельных факторов в кардиоваскулярном про-
гнозе применяется интегральный рекласси-
фикационный индекс (ИРИ), который опреде-
ляется на основании исходов при учете новых 
биомаркеров по сравнению с традиционными 
факторами риска. В трех проспективных попу-
ляционных исследованиях процент пациентов с 
ИРИ, установленный по выраженности КВА, 
составил в среднем по всей популяции 19– 
25 %, в группе низкого риска – 1,6–15 %, про-
межуточного риска – 52,0–65,6 %, высокого 
риска – 34,0–35,8 %, что отражает высокую 
значимость учета индекса кальцификации в 
уточнении прогноза.

В группе лиц с промежуточным риском зна-
чение ИРИ по КВА (66 %) значительно превос-
ходило значение эндотелийзависимого рассла-
бления плечевой артерии (2,4 %), лодыжечно-
плече вого индекса (3,6 %), высокочувстви-
тельного С-РП (7,9 %), ТКИМ (10,2 %), семейный 
анамнез ранней ИБС (16 %).

Показано, что ИРИ как отдельных биомарке-
ров крови, включая ИЛ-8, миелопероксидазу, 
натрийуретический пептид типа В, так и их соче-
тания, не увеличивал прогностическую значи-
мость Фремингемской балльной оценки (0,75 по 
сравнению с 0,73), тогда как учет ИРИ по КВА 
повысил ее до 0,84. Учет ИРИ комбинации био-
маркеров не отражался и на значимости сочета-
ния индекса Фремингемской балльной оценки и 
выраженности КВА.

Оценка выраженности КВА позволяет про-
гнозировать развитие СН. Так, у 1897 бессим-
птомных пациентов, прослеженных в Роттер   дам-
ском исследовании в течение 6,8 года, риск ее 
развития возрастал по мере увеличения выра-
женности кальцификации и достигал пика (4,1) в 
группе с тяжестью кальцификации, превышаю-
щей 400, а ИРИ порядка 34 % являлся предикто-
ром развития СН в большей степени, чем стан-
дартные прогностические маркеры. Выражен -
ность КВА может использоваться также в диффе-
ренциальной диагностике ишемической и неи-
шемической кардиомиопа тии, и у 120 пациентов 
с застойной СН наличие кальцификации сочета-
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лось с чувствительностью 99 % относительно 
ишемической природы кардиомиопатии.

В двух крупных проспективных исследова-
ниях показана также предсказательная значи-
мость КВА относительно развития инсульта. В 
Heinz Nixdorf Recall Study, в котором наблюда-
лись 4180 бессимптомных пациентов в возрасте 
45–75 лет в течение 8,6 года, среднее значение 
индекса кальцификации составило 105 у лиц, у 
которых развился инсульт, по сравнению с 11 у 
тех, у которых инсульт не развился. В исследо-
вании MESA на протяжении 9,5 года частота 
инсульта среди 6779 лиц увеличилась от 2 до 
6,9 % при возрастании выраженности кальци-
фикации от 0 до более 400 [50].

Данные свидетельствуют также об особой 
значимости кальцификации в неблагоприятном 
прогнозе у лиц с СД. При исследовании 
5662 пациентов на протяжении 4,9 года частота 
коронарных событий у лиц с метаболическим 
синдромом во 2-м и 3-м тертилях выраженности 
каль цификации по сравнению с 1-м тертилем 
составила 2,3 и 4,1, тогда как при СД эти цифры 
были боль шими в 2 раза (MESA study).

Прогрессирование кальцификации интен-
сивностью более 30 % сочеталось среди 
296 бессимптомных пациентов с СД с выживае-
мостью на протяжении 56 месяцев на уровне 
79,6 по сравнению с 90,6 % среди 300 пациен-
тов без СД.

Применение статинов в ряде исследований 
сочеталось с более интенсив ным прог ресси -
рованием кальцификации, и в одном из них 
выраженность каль цифика ции венечных арте-
рий возросла от 12 до 56 на протяжении 2 лет 
ин тенсив  ной липидоснижаю щей терапии, не  -
смотря на полную нормализацию уровня липи-
дов. Это интерпретирова лось как постепенное 
превращение некальцифициро ван ных АБ в 
кальцифи  цирован ные. Однако более выражен-
ное про   грессирова ние каль цификации сочета-
лось с возраста нием частоты коронарных явле-
ний, что ста вит эту теорию под сомнение и 
означает недостаточную антиатерогенную эф  -
фек тивность статинов.

В ряде крупных популяционных исследова-
ний сопоставлена прогностическая значимость 
Фремингемской балльной оценки и наличия 
кальцификации в диагностике субклинического 
атеросклероза. Атеросклероз устанавливался в 
правой и левой сонных артериях, брюшной 
аорте, правой и левой подвздошных артериях по 

наличию АБ, в венечных сосудах – по наличию 
кальцификации. Исследуемые распределялись 
соответ ственно категориям риска – низкий 
(10 %), промежуточный (10–20 %) и высокий 
(20 %). Полученные данные свидетельст вовали, 
что субклинический атеросклероз отсутствовал 
только у 42 % лиц с низким риском по Фре -
мингемской балльной оценке, установлен у 52 % 
пациентов с низким риском, у 86 % – с промежу-
точным и у 95 % – с высоким риском. На этом 
основании сделано заключение о высокой рас-
пространенности субклинического атеро скле -
роза в когорте лиц с низким риском, и примерно 
половина из этих лиц классифицируется как 
имеющая промежуточную или генерализован-
ную форму процесса [39].

Особенно наглядно недостатки традицион-
ных принципов оценки наличия субклинического 
атеросклероза проявляются при выявлении кри-
териев для назначения статинотерапии. Она не 
рекомендуется пациентам с низким риском, 
хотя у 56 % из них есть субклинический атеро-
склероз, рассматривается индивидуально у 
пациентов со средним риском, из которых 79 % 
характеризуются наличием субклинического 
атеросклероза, и показана только пациентам с 
высоким риском.

Одновременное исследование ряда сосу-
дис тых областей при субклиническом атеро-
склерозе позволило установить значительное 
возрастание морбидности и летальности в усло-
виях многососудистого поражения [5]. При 
3-летнем наблюдении риск развития ИМ, ин  -
сульта или кардиальной летальности составлял 
25,5 % у лиц с поражением сосудов в одной 
области и 40,5 % – при поражении в ряде сосу-
дистых областей, а у пациентов с сочетанием 
поражения коронарных и периферических арте-
рий риск возрастал вдвое. При этом тяжесть 
поражения венечных артерий не являлась пре-
диктором будущих событий, и у 2/3 пациентов с 
острым коронарным синдромом выраженность 
стеноза не превышала 50 % [28].

О генерализованном характере сосудистого 
поражения при атеросклерозе свидетельствуют 
также данные о том, что ИБС является ведущей 
причиной смерти у лиц, выживших после ин  -
сульта, и риск его развития ИМ у лиц с бессим-
птомным стенозом сонных артерий выше, чем 
риск инсульта. 

В исследовании PESA (Progression of Early 
Subclinical Atherosclerosis), включавшем 4184 
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бессимптомных пациентов в возрасте 40–54 лет, 
определялись выраженность атеросклеротиче-
ского поражения сонной артерии, брюшной 
аорты и подвздошных артерий, а также проспек-
тивная значимость КВА в выявлении лиц с высо-
ким риском. По выраженности субклинический 
атеросклероз классифицировался как фокаль-
ный (поражение в одной зоне), промежуточный 
(2–3 зоны) или генерализо ванный (4–6 зон).

Среди пациентов с низким 10-летним 
риском по Фремингемской балльной оценке 
наличие субклинического атеросклероза уста-
новлено у 63 % исследованных, промежуточная 
или генерализованная его форма – у 41 %. 
Распространенность АБ была наибольшей в 
илеофемо ральной зоне (44 %), в сонных артери-
ях (31 %) и аорте (25 %), тогда как КВА была 
установлена только в 18 % случаев.

При оценке 30-летнего риска 83 % лиц с 
высоким риском характеризовались наличием 
субклинического атеросклероза, который у 66 % 
классифицировался как промежуточный или 
генерализованный (рис. 1) [19].

В исследовании MESA получены аналогич-
ные данные, что позволило сделать следующие 
выводы: а) субклинический атеросклероз 

характеризуется высокой распространенно-
стью среди бессимптомных лиц среднего воз-
раста; б) на ранних стадиях атеросклероз пора-
жает, прежде всего, сосуды илеофе мо ральной 
области; в) у большинства лиц, классифициро-
ванных по традиционной шкале как лица с 
высоким риском, обнаруживается субклиниче-
ский атеросклероз, но он также обнаруживает-
ся примерно у 60 % лиц с низким риском и у 
30 % – в промежуточной или генерализованной 
форме.

Среди лиц с отсутствием КВА почти у 60 % 
обнаружены АБ в других областях, то есть даже 
низкий риск и отсутствие КВА не означают от  -
сутствия атеросклеротического процесса. У 
этих лиц только ультразвуковое исследование 
одновременно в ряде областей позволяет выя-
вить лиц с повышенным риском развития коро-
нарных явлений, которым показаны превентив-
ные вмешательства.

Генерализованный характер атеросклероти-
ческого сосудистого поражения подтвержден 
результатами аутопсии 111 лиц, у 86 % из кото-
рых смерть наступила от некардиальных причин. 
Увеличение ТКИМ отмечено одновременно в 
сонных, коронарных, цереброваску лярных и 
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Рис. 1. Распространенность субклинического атеросклероза соответственно категориям Фремингемской балльной оценки 
10-летнего (А) и 30-летнего риска (Б) [39].
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подвздошных артериях, грудной и брюшной 
аорте. Наличие и выраженность некротического 
ядра в стенке исследованных артерий возрас-
тали в соот ветствии с увеличением ТКИМ сон-
ных артерий. Более того, одним из проявлений 
систем но го характера атеросклероза было 
сочетание поражения венечных сосудов со сте-
нозом аортального клапана [25].

Гипотеза о генерализованном характере со -
 судистого поражения при атеросклерозе еще 
требует дальнейшего подтверждения, однако 
уже в настоящее время многие исследователи 
полагают, что мультитерриториальное ультра-
звуковое исследование является необходимым 
для диагностики атеросклероза на ранних ста-
диях развития, особенно в молодом возрасте, 
даже в отсутствие признаков КВА и биохимиче-
ских маркеров атеросклероза.

Подтверждением этому являются резуль-
таты исследования CAFES-CAVE (Carotid-Femo  -
ral Ultrasound Morphology and Cardiovascular 
Events), в котором показано, что результаты 
сканирования только сонных или только бедрен-
ных артерий дают на 13–15 % заниженные дан-
ные прогноза при 10-летнем наблюдении по 

сравнению с одновременным исследованием 
обеих сосуди стых областей [7].

Помимо этого, необходимо учитывать, что в 
диагностике субклинического атеросклероза 
особое значение имеет исследование артери-
альных сосудов илеофеморального бассейна, 
поражение которых является важнейшим и ран-
ним проявлением генерализованного сосуди-
стого поражения. У лиц среднего возраста с 
низким риском в 82 % случаев обнаружен атеро-
склероз подвздошных артерий при нулевом зна-
чении КВА (рис. 2). Поэтому популяционное 
исследование периферических артерий являет-
ся эффективным средством выявления атеро-
склероза на ранних стадиях развития, но пока 
еще исследованию этого бассейна традиционно 
уделяется значительно меньше внимания, чем 
исследованию сонных или венечных артерий. 

Механизмы сосудистой кальцификации 

Сосудистую кальцификацию традиционно 
рассматривали как следствие пассивного отло-
жения кальция в некротизированные сосудис-
тые гладкомышечные клетки (ГМК). Однако 
результаты последних исследований свидетель-

Мужчины Женщины

Сонные 
артерии

Венечные
артерии

Брюшная
аорта

Подвздошная
артерия

Рис. 2. Распространенность субклинического атеросклероза в отдельных сосудистых областях у мужчин и женщин.
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ствуют о том, что этот процесс является тонко 
регулируемым и основан на фенотипическом 
переключении сосудистых клеток в остеобла-
стические [2].

В популяционных исследованиях последних 
лет показано, что КВА, особенно в молодом воз-
расте, более часто и в более выраженной форме 
отмечается у пациентов с заболеваниями, кото-
рые сочетаются с воспалением. В то же время 
воспаление относится к числу важнейших пато-
генетических механизмов атероск лероза, и на 
этом основании было высказано предположе-
ние, что причиной сосудистой кальцифи кации 
является наличие активного воспалительного 
процесса.

Однако наличие связи между системным 
воспалением и КВА как маркера субклиническо-
го атеросклероза и предиктора явлений ИБС не 
является абсолютно достоверным. Так, в иссле-
довании с участием 906 пациентов не выявлено 
статистически значимой зависимости между 
сосудистой кальцификацией и наиболее уни-
версальными маркерами воспаления (фактор 
некроза опухоли α (ФНО-α), С-РП, лептин, ади-
понектин). Более того, у женщин повышенная 
рас пространен ность кальцификации сочеталась 
с увеличенным содержанием адипонекти на в 
сыворотке крови, тогда как между уровнем леп-
тина и выраженностью кальцификации отмечена 
обратная зависимость. Эти данные рассматри-
вали как доказательство того, что КВА не связа-
на с наличием системного воспаления, индуци-
рованного ожирением [38].

В метаанализе 12 исследований связь меж-
ду маркерами воспаления (С-РП, ММР-9, 
МСР-1, Lp-PLA2, интерлейкин-6, ФНО-α, bFGF) и 
сосудистой кальцификацией была слабой и пол-
ностью утрачивалась после учета индекса мас  -
сы тела и традиционных факторов сердечно-
сосудистого риска [23].

В то же время проведенные в последнее 
время фундаментальные исследова ния поз-
волили устано вить зависимость между сосуди-
стой кальцификацией и ло каль ным воспалением 
в сосудис той стенке. Показано, что в зоне ате-
росклеротического поражения ГМК и миофиб  -
ро бласто подобные клетки под действием ком-
понентов оксидативного стресса и медиаторов 
воспаления претерпевают остеогенную моди-
фикацию [26] и приобретают способность экс-
прессировать остеогенные белки, вклю  чая ще   -
лочную фосфатазу, остеокальцин, остеопонтин, 

костный морфогенный белок (КМБ), коллаген I и 
II типов [15]. У мышей с отсутствием рецепторов 
ЛПНП, находящихся на диете западного типа, 
отмечено закономерное развитие кальциноза 
артерий и клапанов сердца, причиной чего яви-
лось воспаление низкой градации.

Показано, что ФНО-α in vitro стимулирует 
минерализацию клеток аорты [47], и этот эф   -
фект у мышей  с СД с отсутствием рецепторов 
ЛПНП устранялся инфликсимабом (монокло-
нальными антителами к ФНО-α) в отсутствие 
изменений липидного профиля и содержания 
глюкозы натощак, но на фоне угнетения оксида-
тивного стресса и снижения уровня 8-изопро-
станов в сыворотке крови [2].

Недавно показано, что атеросклеротиче-
ская минерализация сочетается с воспалением 
на самых ранних стадиях [3]. Предполагают, что 
кальцификация может быть первичным звеном, 
тогда как атеросклероз на фоне кальцификации 
имеет вторичный характер. Причиной его раз-
вития является воспаление в сосудистой стенке 
в результате активации моноцитов, фагоцитиру-
ющих кристаллы гидроксиапатита, с последую-
щей продукцией про воспалительных медиато-
ров [34].

Первые факты, подтверждающие первич-
ную роль воспаления в патогенезе сосудистой 
кальцификации, были получены на мышах с 
отсутствием белка остеопротегерина. У них от   -
мечено развитие выраженного воспаления в 
сочетании с медианной и интимальной кальци-
фикацией артерий и выраженным остеопорозом 
в результате интенсивного образования остео-
кластов в костной ткани. У мышей с отсутствием 
апоЕ угнетение экспрессии остеопротегерина 
соче та лось со значительным возрастанием вы  -
раженности сосудистого поражения с увеличе-
нием размера зон кальцификации и накоплени-
ем кальция в стенке аорты [8]. Остеопротегерин 
функционирует как антагонист ядерного факто-
ра транскрипции – B (NF-B), активация кото-
рого приводит к дифференциации предше-
ственников моноцитов в остеокласты [12]. 
Параллельно NF-B активирует экспрессию 
КМБ в ГМК сосудистой стенки, способствуя их 
остеогенной дифференциации. Показано, что 
уровень остеопротегерина в сыворотке крови 
повышен у пациентов с СД и у мышей с отсут-
ствием рецепторов ЛПНП, являясь сигналом 
отрицательной обратной связи и предупреждая 
избыточный эффект активации NF-B [46].
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При кальцификации сосудов на фоне атеро-
склероза отмечено выраженное усиление экс-
прессии КМБ в эндотелии, ГМК сосудов и субин-
тимальных макрофагах. Наличие KMБ показано 
в АБ, и его экспрессия возрастает под действи-
ем ФНО-α, перекиси водорода, высокого вну-
трисосудистого давления, и обычно отмечается 
при СД, метаболическом синдроме, АГ [45].

Патогенетическая значимость КМБ отчетли-
во показана у мышей с отсутствием рецепторов 
ЛПНП. При их содержание на атерогенной диете 
применение ин  ги  битора КМБ ограничивало 
повышение уровня ХС ЛПНП на 35 %, преду-
преждало возрастание сосудистого воспале ния, 
остеогенной активности, кальцификации и раз-
ви тие атеромы. В культуре гепатоцитов приме-
нение ингибитора КМБ ослабляло секрецию 
апоВ-100, свидетельствуя том, что КМБ не толь-
ко определяет остеогенную активность, но и 
участвует в регуляции биосинтеза ЛПНП [45].

Процесс кальцификации ГМК регулирует-
ся более чем 20 морфогенными белка ми, ко   -
торые относятся к семействам трансформиру-
ющего фактора роста β и ФНО-α. Остеогенное 
действие этих белков реализуется посред-
ством их способности активировать NADPH-
оксидазу с образованием активных форм кис-
лорода, моноцитарного хемотаксического 
белка 1, циклооксигеназы 2-го типа, молекул 
межклеточной адгезии, активацией всей про-
воспалительной программы. Сосудистая каль-
цификация отмечается параллельно с обога-
щением крови ли ган дами КМБ, костно-специ-
фических матриксных регуляторных протеи-
нов и клетками фенотипа остеобластов и хон-
дробластов, диф  ференци  ация которых сопря-
жена с КМБ [33].

Эндогенным ингибитором КМБ является 
матриксный Gla белок (MGP), который угнетает 
остеогенную дифференциацию и уменьшает 
сосудистое воспаление, кальцификацию и ате-
росклероз у мышей с отсутствием апоЕ [49]. 
Существенную роль в предупреждении сосуди-
стой кальцификации играет фетуин – белок, 
продуцируемый печенью. Он связывается с 
фосфатом кальция и сохраняет его в раствори-
мом состоянии. Показано, что воспаление соче-
тается со снижением уровня фетуина, чем спо-
собствует кальцификации сосудистой стенки. 
Однако недавно показано, что главным ингиби-
тором сосудистой кальцификации является ос  -
теопонтин, который интенсивно экспресси ру -

ется в почках и обнаруживается в моче в высоких 
концентрациях [44].

Характерно, что кальцификация аорты раз-
вивается даже при адекватной антиатероскле-
ротической терапии, включая аферез ЛПНП, 
применение статинов, эзетимиба и при суще-
ственной нормализации уровня ЛПНП. Показано 
отсутствие эффекта статинов в предупреждении 
кальцификации и стенозирования аортальных 
клапанов, и при наличии кальцификации липи-
доснижающая терапия оказывается малоэф -
фек тивной [18].

Одним из важнейших медиаторов кальци-
фикации, который сочетается как с системным 
воспалением, так и с атеросклерозом, является 
RAGE – мультилигандный рецептор про дуктов 
гликоксидации. Об участии этого фактора в раз-
витии сосудистой кальцификации косвенно сви-
детельствует тесная ее связь с СД, а также ста-
тистически значимая корреляция между интен-
сивностью КВА и содержанием глюкозы в крови 
натощак [42].

К числу наиболее важных лигандов RAGE 
относятся белки семейства S100/кал гра  ну  лина, 
прежде всего – S100A12. Увеличенное его 
содержание в сыворотке крови у пациентов с 
СД, хроническим поражением почек, системной 
красной волчанкой, активным ревматоидным 
артритом сочетается с быстрым прогрессиро-
ванием атеросклероза, развитием сосудистой 
кальцификации и возрас та нием частоты сер-
дечно-сосудистых явлений [32]. Помимо этого, 
противовоспалительное действие метотрексата 
у пациентов с РА возникало на фоне выраженно-
го снижения уров ня S100A12.

Основным источником S100/калгранулинов 
являются миелоидные клетки, и уста новлена 
прямая зависимость меж ду экспрессией мРНК 
в циркулирующих моноцитах и содержанием 
бел   ка S100A12 в сыворотке крови. В нормаль-
ных сосу ди стых ГМК экспрессия мРНК S100A12 
не выявляется, но она индуцируется в ответ на 
повреждение эндотелия и действие липополи-
сахаридов. В сердце у пациентов с ИБС осу-
ществляется локальный синтез S100A12, что 
подтверждено выраженным градиентом его 
концентрации между аортой и коронарным 
синусом при проведении коронароангиогра-
фии [9].

S100A12 и другие соединения семейства 
S100/калгранулина участвуют в регуляции мно-
гих внутри- и внеклеточных процессов. Прежде 
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всего, они индуцируют трансформацию ГМК в 
клетки с низкой экспрессией сократительных 
белков, увеличенной способностью продуциро-
вать кислородные радикалы, интерлейкин-6 и 
трансформирующий фактор роста β. Они также 
являются триггерами врожденного иммунного 
ответа, так как способны активировать специ-
фические рецепторы мембраны воспалитель-
ных клеток, включая RAGE и TLR-4. Под действи-
ем S100A12 происходит высвобождение из туч-
ных клеток гистамина и других цитокинов, вклю-
чая ИЛ-6, МСР-1, и RAGE играют критическую 
роль в развитии этих эффектов.

У трансгенных мышей с целевой экспресси-
ей S100A12 в ГМК отмечена коронарная и аор-
тальная кальцификация с выраженностью, ха   -
рактерной для сочетания тяже лой гиперлипиде-
мии и гипергликемии. При этом кальцификация 
сопровождается разрушением эластических 
волокон, появлением некротичес кого ядра, 
внешним ремоделированием стенки.

Размер зоны поражения у трансгенных по 
S100A12 апоЕ-дефицитных мышей увеличен в 
1,4 раза преимущественно за счет возраста-
ния зоны кальцификации (45 по сравнению с 
7 % в АБ венечных артерий и 18 45 по сравне-
нию с 10 % – в АБ дуги аорты). В этих условиях 
значительно усиливается экспрессия в ГМК 
остеобластических генов и КМБ, и эта экс-
прессия предшествует сосудистой кальцифи-
кации [32].

Параллельно отмечается также возрастание 
содержания в плазме крови 8-изопрос та нов как 
маркера оксидативного стресса, который явля-
ется одним из ведущих факторов остеобласти-
ческой дифференциации ГМК и сосудистой 
кальцификации под дей ствием S100A12. В ос  -
нове развития оксидативного стресса в этих 
условиях лежит активация NADPH-оксидазы, и 
ее угнетение значительно ослабляло остеогенез 
в культуре ГМК.

Помимо этого, под действием S100A12 воз-
никают условия, характерные для трансформа-
ции стабиль ного поражения в нестабильное, и в 
разрушенных атеросклеротических АБ венечных 
артерий при внезапной кардиальной смерти 
закономерно отмечается гиперэкспрессия 
S100A12, особенно у лиц с СД [15]. Помимо 
того, транскрипционный анализ РНК, содержа-
щихся в тромбоцитах, у пациентов с крупнооча-
говым ИМ позволил идентифицировать 
S100A8/9 как триггер атеротромбоза [11].

Приведенные данные свидетельствуют о 
том, что S100/калгранулины могут рассматри-
ваться как терапевтические мишени. В настоя-
щее время квинолин-3 – калгранулин, относя-
щийся к классу карбоксамидов (quinoline-3-
carboxamides), проходит 3-ю фазу испытаний 
как антиревматический препарат. Показано, 
что его применение приводит к частичной 
регрессии АБ у мышей с отсутствием апоЕ 
посредством подавления активации RAGE. 
Препарат ABR-215757 (Paquinimod), который 
используется в лечении системной красной 
волчанки, связывает S100A9 в мононуклеарах 
периферической крови, уменьшает выражен-
ность активации TLR-4 и RAGE. Его применение 
у мышей с экспериментальным атеросклеро-
зом сопровождалось снижением активности 
воспаления и уменьшением зоны поражения на 
20 %; уменьшался также размер некротической 
зоны, выраженность кальцификации интимы и 
медии, увеличивалось содержание ГМК в 
покрышке АБ [37].

Другим возможным провоспалительным 
ме      диатором кальцификации воспалительной 
природы является недавно идентифицирован-
ная конвертаза пропротеина субтилизина кекси-
на типа 9 (PCSK9).

PCSK9 – фермент-гидролаза, относится к 
семейству пропротеиновых конвертаз. PCSK9 
синтезируется в печени, секретируется в крово-
ток, образует комплексы с рецепторами ЛПНП; 
после интернализации образовавшегося ком-
плекса в клетку происходит разрушение рецеп-
тора [41]. Нарушение способности PCSK9 раз-
рушать рецепторы ЛПНП приводит к возраста-
нию их экспрессии на поверхности гепатоцитов 
и снижению уровня ХС ЛПНП в крови, тогда как 
гиперэкспрессия PCSK9 сочетается с развитием 
тяжелой гиперхолестеринемии [27]. Пече   ночная 
экспрессия PCSK9 регулируется через инсулин- 
и стерол-связывающий протеин-1 [13].

PCSK9 играет важную роль в гомеостазе ХС 
и мутации его гена, которые нарушают связыва-
ние PCSK9 с рецепторами ЛПНП, приводят к 
увеличению эффективности их работы, к умень-
шению концентрации ХС в крови и снижению 
риска развития ИМ. Поэтому PCSK9 является 
важной потенциальной мишенью для воздей-
ствий, направленных на снижение уровня 
ХС ЛПНП в крови [1]. В настоящее время в 
Европе уже зарегистрирован препарат эволоку-
маб (evolocu mab), который представляет собой 
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моноклональные антитела – ингибиторы белка 
PCSK9. Препарат предназначен в первую оче-
редь для пациентов с генетической предраспо-
ложенностью к повышению уровня ЛПНП и с 
непереносимостью статинов. В ряде исследова-
ний подтверждены эффективность и безопас-
ность этого препарата, его способность снижать 
риск возникновения сердечно-сосудистых 
событий.

Первое исследование связи между уровнем 
PCSK9 в сыворотке крови и особенностями 
коронарных АБ, определенных с помощью вну-
трисосудистого ультразвукового исследования, 
было проведено с участием 28 лиц с острым 
коронарным синдромом после первичного 
эффективного чрескожного коронарного вме-
шательства. В группе лиц с более высоким уров-
нем PCSK9 (более 334,5 мкг/л) были показаны 
значительно больший размер области кальци-
фикации в проксимальных отделах пораженных 
сосудов (0,14 по сравнению с 0,06 мм2), боль-
шие объем АБ и площадь области фибром (соот-
ветственно 42,8 по сравнению с 33,8 % и 8,47 по 
сравнению с 8,36 мм2), тогда как содержание 
различных биохимических факторов атерогене-
за и медиаторов воспаления в крови не отлича-
лось в группах. Сделано заключение, что нали-
чие гетерогенной точечной кальцификации зоны 
поражения характерно для нестабильной АБ, а 
повышенный уровень PCSK9 может сочетаться с 
прогрессированием АБ и развитием ее неста-
бильности [48].

Сосудистая кальцификация закономерно 
возникает в условиях проатерогенных наруше-
ний липидного обмена, однако связь между 
этими явлениями имеет сложный характер. Так, 
у обезьян содержание на диете с ХС вызывает 
развитие атеросклероза и кальцификацию сосу-
дистой стенки. После перевода животных на 
нормальную диету отмечено уменьшение выра-
женности атеросклероза, но не кальцификации. 
У мышей с отсутствием рецепторов ЛПНП, нахо-
дящихся на обыч ной диете, развиваются гипер-
холестеринемия и кальцификация аорты. Од   -
нако при содержании нормальных мышей на 
атерогенной диете уровень ХС в плазме крови 
поднимается в такой же степени, как и у мышей 
с отсутствием рецепторов ЛПНП, но при этом 
кальцификация аорты не развивается. На этом 
основании была предложена гипотеза, в соот-
ветствии с которой белок рецепторов ЛПНП 
оказывает угнетающее влияние на остеогенные 

сигнальные пути, процесс клеточной дифферен-
циации и кальцифика цию аорты независимо от 
уровня ХС ЛПНП в плазме крови [20].

Выводы

Балльная оценка сердечно-сосудистого 
риска, основанная на использовании традици-
онных его факторов, не обладает достаточной 
информативностью для диагностики субклини-
ческого атеросклероза, прогноза его прогрес-
сирования и риска развития конечных кардиаль-
ных точек. Учет наличия и выраженности сосуди-
стой кальцификаци позволяет значительно по   -
высить точность диагностики атеросклероза и 
прогноза его течения. Атеросклероз является 
генерализованным процессом, и одновремен-
ная визуализация сосудов в ряде бассейнов 
дает возможность детальной оценки его выра-
женности. Механизмы кальцификации могут 
являться мишенями для целенаправленных 
фармакологических вмешательств, воздейст  -
вие на которые позволит в ближайшей перспек-
тиве существенно изменить характер развития и 
прогрессирования атеросклероза.
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Судинна кальцифікація: значення в патогенезі, діагностиці, клінічному перебігу 
й прогнозуванні кінцевих точок атеросклерозу та ішемічної хвороби серця

Т.В. Талаєва, В.О. Шумаков, В.В. Братусь
ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології ім. акад. М.Д. Стражеска” НАМН України», Київ

Проведено аналіз результатів сучасних клінічних та фундаментальних досліджень, присвячених проблемам діа-
гностики доклінічного атеросклерозу, прогнозуванню його перебігу та ранньому визначенню ризику розвитку 
кінцевих кардіальних точок. Результати аналізу дозволяють зробити висновок, що в значній частині популяції 
середнього віку спостерігається безсимптомна доклінічна форма атеросклеротичного судинного ураження за 
відсутності традиційних чинників серцево-судинного ризику. Доведено, що кальцифікація судинної стінки нале-
жить до найважливіших та найбільш поширених патогенетичних механізмів розвитку атеросклерозу, найбільш 
ранніх та вірогідних його ознак. Крім того, атеросклероз є генералізованим процесом, і тому одночасна візуалі-
зація судин у різних ділянках дозволяє значно підвищити точність його діагностики та визначення наслідків, 
особливо в поєднанні з урахуванням наявності та ступеня вираження судинної кальцифікації. Встановлені на 
цей час механізми кальцифікації можуть бути мішенню для фармакологічних впливів, що дозволить найближчим 
часом здійснити суттєвий вплив на характер прогресування атеросклерозу та загрозу розвитку його тяжких 
клінічних виявів. 

Ключові слова: атеросклероз, ішемічна хвороба серця, кальцифікація, патогенез, субклінічні форми.

Vascular calcification: its meaning in pathogenesis, diagnosis, clinical course and prognosis 
of atherosclerosis and ischemic heart disease outcome

T.V. Talaieva, V.A. Shumakov, V.V. Bratus
National Scientific Center «M.D. Strazhesko Institute of Cardiology of NAMS of Ukraine», Kyiv, Ukraine

In the work we analyzed results of the contemporary clinical and fundamental research on the problem of subclinical 
atherosclerosis diagnosis, predicting of its clinical course and earlier definition of the cardiac endpoints. The results of 
this analysis allow to conclude that silent atherosclerotic vascular damage is present in the significant part of the middle 
age population in absence of the traditional cardiovascular risk factors. The vascular calcification is one of the most 
important and prevalent mechanisms of atherosclerosis, the earliest and significant sign of its presence. Moreover, 
atherosclerosis is a generalized process. Simultaneous visualization of vessels in different vascular regions allows to 
improve significantly its diagnostic accuracy, especially in combination with defining existence and severity of vascular 
calcificati on. Mechanisms of atherosclerosis determined so far may be a target for medications slowing the progres-
sion of atherosclerosis and preventing clinical endpoints. 

Кey words: atherosclerosis, ischemic heart disease, calcification, pathogenesis, subclinical forms. 
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