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Солечувствительность 
и церебральная микроангиопатия 
(болезнь мелких сосудов)
Л.А. Добрынина, К.В. Шамтиева, А.А. Шабалина

По данным Всемирной организации здравоохранения, солечувствительность – повышение артериального давления 
при солевой нагрузке, имеется не менее чем у 1/3 населения, что наряду с установленным независимым от артериаль-
ной гипертонии (АГ) влиянием солечувствительности на риск сосудистых осложнений и смертности создает серьез-
ную проблему для современного здравоохранения. Исследования роли солечувствительности в развитии возрастза-
висимой церебральной микроангиопатии (ЦМА) у людей единичны, однако экспериментальные данные указывают на 
ее ускоренное развитие при использовании солевой диеты на моделях гипертензивных крыс. Основным признанным 
фактором риска развития ЦМА является АГ, однако успехи в ее лечении не привели к ожидаемому снижению частоты 
осложнений ЦМА, остающейся основной причиной сосудистых когнитивных расстройств и смешанных форм с болез-
нью Альцгеймера, частой причиной инсультов, нарушений ходьбы и функции тазовых органов у пожилых. В обзоре 
проводится анализ установленных для гипернатриемии механизмов развития АГ и повреждения сосудистой стенки, 
оценивается их потенциальная роль в развитии ЦМА, обсуждаются подходы в определении солечувствительности и 
перспективы ведения больных с солечувствительной АГ и ЦМА. 
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Введение
Церебральная микроангиопатия (ЦМА)/болезнь мелких 

сосудов (в России входит в более широкое понятие дисцир-

куляторной энцефалопатии, за рубежом обозначается как 

small vessel disease/cerebral microangiopathy), ассоцииро-

ванная с возрастом и сосудистыми факторами риска, явля-

ется причиной развития 1/4 всех ишемических ин суль тов, 

значительной части кровоизлияний в мозг, основной при-

чиной сосудистых когнитивных расстройств и смешанных 

форм с болезнью Альцгеймера, большой доли нарушений 

ходьбы и функции тазовых органов у пожилых [1–5]. Ос-

новным признанным фактором риска ЦМА является арте-

риальная гипертония (АГ) [4, 6]. Связь АГ с ЦМА подтверж-

дена морфологически, экспериментально, соответствием 

тяжес ти АГ выраженности МРТ-признаков (МРТ – магнит-

но-резонансная томография) ЦМА – гиперинтен сивности 

белого вещества (ГИБВ) и лакун, а также клинических про-

явлений – когнитивных расстройств, инсультов и риска 

смерти [7–19]. Однако ведущие исследователи указывают, 

что в значительной части случаев прямые причинно-след-

ственные отношения между ними отсутствуют [4, 6]. Под-

тверждением этого является развитие возрастзависимой 

ЦМА при легкой АГ или ее отсутствии, невозможность про-

гнозирования течения ЦМА при контроле АГ [20–22]. Кроме 

того, успехи в лечении АГ не привели к существенному сни-

жению частоты ЦМА и связанных с нею когнитивных рас-

стройств, а недавние полногеномные исследования ассо-

циаций (GWAS, genome-wide association studies) показали, 

что лишь менее 3% наследуемой вариабельности артери-

ального давления (АД) способно объяснить клинические 

осложнения АГ [23]. Это обосновывает необходимость 

переоценки роли дополнительных факторов в течении АГ с 

развитием ЦМА. 

Патогенез ЦМА остается неуточненным [6]. На протяже-

нии длительного времени единственным механизмом разви-

тия клинических проявлений ЦМА считалась ишемия вслед-

ствие артериолосклероза на фоне длительной АГ или АГ с 

кризовым течением [8, 9, 12]. В последние годы всё большее 

признание в объяснении механизмов развития ЦМА получа-

ет гипотеза ранней дисфункции эндотелия, неза висимой от 

АГ, с сопутствую щей повышенной проницаемостью гемато-

энцефалического барьера (ГЭБ) для белков и жидкой части 

плазмы, персистирующим отеком и иммунным воспалением 

мозга [6, 24].

Поскольку основная роль в инициировании АГ у людей 

и у экспериментальных животных принадлежит нарушению 

выделения натрия почками с сопутствующим электролит-

ным и водным дисгомеостазом [25], можно предполагать, 

что избыточное потребление соли солечувствительными 
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людьми может являться одним из наиболее значимых фак-

торов развития АГ и ЦМА. Известно, что почечные формы 

АГ характеризуются наибольшими нарушениями в гомео-

стазе натрия и имеют наиболее тяжелые церебральные 

осложнения [26]. С данным предположением согласуется и 

связь гипернатриемии с отеком тканей мозга [27].

История изучения солечувствительности 
и ее роли в развитии ЦМА
Уточнение влияния гипернатриемии на гомеостаз 

организма имеет давнюю историю. Началом ее доказа-

тельного изучения, вероятно, можно считать исследова-

ния W. Kempner середины XX века. W. Kempner в 1948 г. 

представил свидетельства значительного снижения АД у 

60% больных АГ на низкосолевой диете [28], что наряду с 

подтверждением роли солевой нагрузки в развитии АГ по-

зволило предположить различия в солечувствительности 

между больными АГ. Позже M.H. Weinberger et al. было от-

мечено, что солечувствительность присутствует как у боль-

ных АГ (51%), так и у лиц с нормальным АД (26%) [29]. Уста-

новлено, что солечувствительность независимо от уров-

ня АД повышает риск сердечно-сосудистых осложнений 

и смертности, который может снизиться на 10–20% при 

уменьшении потребления соли [30–34].

Несмотря на признание независимой роли солечувстви-

тельности в развитии сердечно-сосудистых осложнений, 

исследования ее роли при ЦМА единичны. Ранее была про-

демонстрирована возможность не менее чем 2-кратного 

ускорения развития осложнений ЦМА у спонтанно гипер-

тензивных крыс (модель SHR) на высокосолевой диете [35, 

36]. Экспериментальные данные совпали с недавними кли-

нико-нейровизуализационными сопоставлениями. Было 

установлено, что у больных ЦМА и АГ выраженность микро-

структурных изменений в мозге зависит от количества по-

требляемой соли, а у больных с разным генезом перене-

сенных инсультов после проведения поправки на возраст 

и уровень АД длительное употребление повышенного ко-

личества соли было связано с 2- и 3-кратно более частым 

развитием таких МРТ-признаков ЦМА, как острые лакунар-

ные инфаркты, лакуны, ГИБВ, микрокровоизлияния, и их 

суммарной выраженностью [37, 38]. Авторы указывают, что 

проведенное ими исследование является первым в оценке 

вклада длительного употребления повышенного количества 

соли в развитие ЦМА, а полученные данные обосновывают 

проведение более крупных, продолженных исследований с 

использованием пищевых протоколов по приему соли [38].

Предположения о значимой роли солечувствительно-

сти в развитии ЦМА явились основанием для проведения в 

настоящем обзоре анализа экспериментальных и клиниче-

ских данных по влиянию гипернатриемии на гомеостаз ор-

ганизма и развитие АГ, эндотелий сосудов и глиально-ней-

рональное взаимодействие; обсуждения рекомендаций по 

употреблению соли и перспектив использования накоплен-

ных данных при изучении и ведении больных ЦМА. 

Физиология и потребление 
хлорида натрия
Хлорид натрия (NaCl, поваренная соль) – основное со-

единение, поддерживающее осмоляльность внеклеточной 

жидкости. На Na+ приходится 90% всех ионов межклеточ-

ного пространства. Его концентрация в сыворотке крови 

в диапазоне 135–145 ммоль/л является определяющим 

условием нормального электролитного и жидкостного го-

меостаза организма, включая циркулирующую и депониро-

ванную кровь, лимфу, ликвор и др. [39, 40]. Натрий широко 

используется в кулинарии, приправах и консервировании 

пищевых продуктов, значительная часть населения по-

требляет лечебную и столовую высокоминерализованную 

воду [30]. Согласно рекомендациям Всемирной органи-

зации здравоохранения, суточная доза натрия не должна 

превышать 2 г [30]. Ежедневное повышенное потребление 

соли может стать причиной хронической гипернатриемии и 

повышения АД [30]. 

Хроническая гипернатриемия 
и солечувствительная АГ
Полученные в эксперименте и клинической практике 

данные о значимой роли соли в развитии АГ, а также о не-

зависимом от уровня АД влиянии солечувствительности на 

риск сердечно-сосудистых осложнений и смертности [41, 

42] позволяют предположить, что в условиях хронической 

гипер натриемии потенциальные механизмы развития ЦМА 

у соле чувствительных людей могут быть опосредованы как 

развитием тяжелой АГ, так и описанными для гипернат-

риемии и не связанными с высоким АД механизмами по-

вреждения сосудов. Понимая относительную условность 

разделения потенциальных повреждающих механизмов 

солечувствительности на развитие ЦМА, мы провели их 

анализ в поисках возможных объяснений несоответствия 

тяжести АГ выраженности ЦМА.

Солечувствительность связана с множеством генетиче-

ских полиморфизмов, повышается при старении, у людей с 

метаболическим синдромом или ожирением [40]. Ведущи-

ми повреждающими механизмами солечувствительности 

являются увеличение объема циркулирующей жидкости 

и, соответственно, ударного объема сердца; изменение 

функционирования почек с дисгомеостазом натрия, ренин-

ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) и ее рецеп-

торов; центральная симпатическая активация; воспали-

тельные процессы в почках и др. Подходы в определении 

ведущих повреждающих механизмов солечувствительно-

сти окончательно не уточнены. Однако очевидно, что выра-

ботка рекомендаций по потреблению соли невозможна без 

уточнения индивидуальной кинетики натрия и солечувстви-

тельности, зависящих от множества факторов.

 Хроническая гипернатриемия приводит к гиперосмо-

ляльности крови и других биологических жидкостей, что 

является причиной задержки воды с отеком интерстиция и 

гипогидратации клеток вследствие изменяющегося гради-
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ента осмотического давления. А.C. Guyton et al. во второй 

половине XX века было показано, что с данными свойства-

ми гипернатриемии связано развитие объемной АГ, кото-

рая, в свою очередь, приводит к увеличению экскреции 

натрия и воды со снижением АД [43–45]. Этот механизм 

регуляции объема крови и других внеклеточных жидкостей 

посредством выведения натрия и воды при повышении АД 

был обозначен как прессорный натрийурез [43, 44]. Пока-

зано, что у солечувствительных лиц изменяются условия 

его протекания и необходим более высокий уровень АД для 

выведения натрия почками и восстановления его гомео-

стаза [43, 44]. Установлено, что у солечувствительных лиц 

развитие АГ происходит в отсутствие необходимого ком-

пенсаторного снижения периферического сопротивления 

[46]. Причиной последнего может являться накопление 

Na+ в эндотелии и гладкомышечных клетках стенки сосу-

дов, что приводит к сужению их просвета и развитию вы-

сокой чувствительности к вазопрессорам даже в отсутст-

вие увеличения концентрации в крови вазоконстрикто-

ров – катехоламинов, ангиотензина, антидиуретического 

гормона и др. [39]. В качестве одной из причин высокого 

периферического сопротивления рассматривается сим-

патическая активация. Связь периферической и централь-

ной симпатикотонии с высоким потреблением соли под-

тверждена как экспериментальными, так и клиническими 

наблюдениями [47, 48]. Избыточное потребление соли 

изменяет функционирование РААС, играющей ключевую 

роль в гомеостазе натрия и регуляции АД [40, 49]. Наконец, 

установлено, что универсальное для экспериментальной 

солечувствительной АГ тубулоинтерстициальное накопле-

ние Т-лимфоцитов имеет положительное окрашивание на 

ангиотензин II [50]. В последующих исследованиях было 

выявлено, что Т-лимфоциты способны секретировать ан-

гиотензиноген, ангиотензинпревращающий фермент и ре-

нин и, соответственно, регулировать продукцию ангиотен-

зина II и его патологические реакции [51]. 

Кроме хорошо известных свойств ангиотензина II, свя-

занных с развитием АГ, – вазоконстрикции, задержки нат-

рия и воды, симпатической активации, установлено его 

участие в патологических реакциях в качестве росткового 

и провоспалительного агента, индуцирующего продукцию 

фактора некроза опухоли α (TNF-α), интерлейкина-6 (IL-6), 

интерферона-γ, профибротического трансформирующего 

фактора роста β1 (TGF-β1) [52–54]. Считается, что продук-

ция этих биологически активных веществ осуществляет-

ся посредством влияния транскрипционного фактора κB 

(NF-κB), контролирующего экспрессию генов иммунного 

ответа, апоптоза и клеточного цикла [55].

Солечувствительность и механизмы 
повреждения сосудистой стенки
В эксперименте на животных установлена независимая 

от повышения АД связь потребления большого количества 

соли с развитием ригидности артериальной стенки, а так-

же ее опосредованность усилением профибротического 

действия TGF-β1 [56, 57]. С этими экспериментальными 

данными согласуется то, что у пациентов с АГ уменьшение 

употребления нат рия способствовало снижению ригид-

ности крупных периферических артерий [58]. 

Лишь ограниченное число исследований посвящено 

оценке влияния высокого потребления соли на цереб-

ральные сосуды. В эксперименте выявлено нарушение 

АДФ-зависимой (АДФ – аденозиндифосфат) вазодилата-

ции, позволяющее предположить участие независимых от 

эндотелиальной синтазы оксида азота (eNOS) механизмов, 

и ответа гладкомышечных клеток церебральных сосудов на 

простациклин [59, 60]. 

На различных экспериментальных животных моделях 

уточнялось влияние высокого содержания натрия в пище 

на эндотелиальную функцию. Установлено, что у нормаль-

ных мышей солевая нагрузка не приводит к нарушению 

ГЭБ [61]. В то же время у спонтанно гипертензивных крыс, 

предрасположенных к инсульту (модель SHR-SP), отмеча-

ется усиление дисфункции изначально измененного 

ГЭБ [62, 63]. 

Результаты исследований последних лет позволили 

установить, что повреждение эндотелия с повышением 

проницаемости сосудистой стенки определяется буфер-

ной емкостью гликокаликса эндотелия и эритроцитов по 

отношению к натрию [64, 65]. Гликокаликс представляет со-

бой гелеобразный слой воды и отрицательно заряженных 

гликозамингликанов, удерживающиx натрий. При избыточ-

ном потреблении соли он разрушается, что приводит к вы-

ходу натрия за пределы сосудистого русла в межклеточное 

пространство [64, 65]. Еще одним механизмом, опосре-

дующим сосудистую проницаемость, является дисфункция 

эпителиального натриевого канала на поверхности эндоте-

лия церебральных артерий, отмечаемая на ранних стадиях 

солечувствительной АГ [66]. 

Важнейшим механизмом нарушения функции эндоте-

лия при солечувствительной АГ считается расстройство 

механизмов вазодилатации, связанное со снижением 

концентрации в крови оксида азота (NO) [67]. У солечувст-

вительных лиц повышенное потребление соли приводит 

к увеличению выработки изопростанов (стереоизомеры 

простагландинов, образуемые при окислении жирных кис-

лот в обход циклооксигеназы и используемые в качестве 

индикаторов уровня окислительного стресса), снижению 

экскреции метаболитов NO, содержание которых в физио-

логических условиях увеличивается в ответ на солевую 

нагрузку и которые способствуют снижению тонуса сосу-

дистой стенки. Предполагается, что истощение NO проис-

ходит при его участии в утилизации сольиндуцированных 

свободных радикалов, компенсаторных реакциях, связан-

ных с избыточной продукцией профибротического факто-

ра – TGF-β1 [68, 69]. У солечувствительных лиц происходит 

увеличение в плазме крови уровня ADMA (асимметричный 
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диметиларгинин), эндогенного конкурентного ингибитора 

эндотелиального NO, который образуется при протеоли-

зе внутриклеточных белков, содержащих метилированный 

аргинин, чего не наблюдается при соленечувствительном 

фенотипе [70]. Асимметричный диметиларгинин рассма-

тривается как универсальный маркер эндотелиальной дис-

функции при гиперхолестеринемии, атеросклерозе, сахар-

ном диабете и метаболическом синдроме [71, 72]. 

В настоящее время появляется всё больше данных, 

свидетельствующих о связи избыточного потребления 

соли с иммунным воспалением. Установлено значение 

IL-17 в развитии эндотелиальной дисфункции через бло-

кирование протеинкиназы (Rho-киназы), влияющей на 

eNOS, что приводит к снижению содержания NO в крови 

и нарушению опосредуемых им реакций. Потребление 

избыточного количества соли ассоциируется с увеличе-

нием продукции IL-17 посредством повышения уровня 

ангиотензи на II в крови и активации Т-хелперных лимфо-

цитов кишечни  ка [61, 73]. Ключевое значение IL-17 под-

тверждается тем, что повышение его уровня в крови до тех 

же значений, которые достигаются при питании с высоким 

содержанием соли, воспроизводит нейроваскулярную и 

когнитивную дисфункцию [61]. В дополнение к этому, у 

мышей с отсутствием IL-17 или при введении антител, ней-

трализующих его, не развивалось осложнений, связанных 

с потреблением больших количеств соли [61]. Клеточная 

специфичность нейроваскулярных изменений, вызванных 

потреблением больших количеств соли, подтверждается 

тем фактом, что периваскулярные макрофаги, опосредую-

щие цереброваскулярные ангиотензин-II-опосредованные 

эффекты АГ, не участвуют в механизмах эндотелиальной 

дисфункции [61]. 

Диагностирование солечувствительности
При всей актуальности диагностирования индивиду-

альной солечувствительности, позволяющего стратифици-

ровать риски развития сердечно-сосудистых осложнений 

и проводить лечение солечувствительных лиц, общепри-

знанные экспресс-тесты и маркеры ее определения от-

сутствуют. Актуальность ее диагностирования обосновы-

вается и тем, что универсальное ограничение потребления 

соли во всей популяции сопряжено с развитием осложне-

ний у нечувствительных к соли лиц, например, развитием 

йод-дефицитного гипотиреоза, гиповолемии и гипотонии 

у больных с острой дегидратацией или диареей, снижени-

ем аппетита с недоеданием и ограничением потребления 

энергии и жизненно необходимых компонентов пищи [74, 

75]. В нескольких исследованиях была показана обратная 

связь низкого потребления соли с развитием сердечно-со-

судистых осложнений [76]. 

В самом крупном до настоящего времени международ-

ном многоцентровом продолженном исследовании GenSalt 

заключение о солечувствительности АД было сделано на 

основании повышения систолического АД (>5 мм рт. ст.) 

в ответ на устойчивое увеличение потребления соли с пи-

щей [77, 78]. Cолечувствительность АД определялась в ин-

тервале между 7-дневным ограниченным (51,3 ммоль/сут) 

и 7-дневным высоким (307,8 ммоль/сут) содержанием нат-

рия. Уровни АД во время диетической солевой нагрузки из-

мерялись трижды в одно и то же время в утренние часы на 

визитах к врачу на 5-й, 6-й и 7-й дни и рассчитывались как 

среднее из 9 измерений [77, 78]. 

В 2013 г. H. Oberleithner предложил методику оценки 

индивидуальной солечувствительности по скорости оседа-

ния эритроцитов, прошедших предварительную обработку 

для экранирования их гликокаликса, в растворах разной 

моляльности хлорида натрия. Основой методики являются 

положения о функциональном единст ве гликокаликса мем-

бран эндотелия и эритроцитов, являющегося натриевым 

буфером крови, возможности его разрушения при превы-

шении резервных возможностей с выходом натрия за пре-

делы сосудистого русла [64, 65].

Равноценно используемый подход в выявлении соле-

чувствительных лиц – поиск определяющих ее генетиче-

ских полиморфизмов. В рамках упомянутого выше иссле-

дования GenSalt более 10 лет проводятся поиски диагно-

стически значимых полиморфизмов солечувствительности 

АД с целью генотипирования пациентов по солечувстви-

тельности и создани я рациональных диетических рекомен-

даций [77, 78].

Наибольшее число исследований посвящено изучению 

полиморфизмов функционирования РААС: генов ангиотен-

зиногена (AGT), ангиотензинпревращающего фермента 

(ACE), альдостеронсинтазы (CYP11B2), рецепторов ангио-

тензина II (AGTR1, AGTR2) и ренина (REN) [79]. Резуль-

таты исследований были противоречивыми [80]. Другие 

изучае мые полиморфизмы относятся к семейству транс-

портеров растворенных веществ: натрий-бикарбонатного 

котранс портера в почках (SLC4A5); натрий-кальциевых об-

менников (SLC8A1 и SLC24A3), участвующих в регуляции 

тонуса сосудов [8 1]. Выявлено повышение систолического 

АД при увеличении содержания соли в рационе лиц с но-

сительством данных полиморфизмов [79]. Установлена 

связь солечувствительности с полиморфизмами генов 

компонентов систем внутриклеточной сигнализации – ки-

назы рецепторов G-белков (GRK4), модулирующей рабо-

ту рецепторов дофамина в почках, почечный кровоток и, 

соответственно, натрийурез; цАМФ-зависимой (цАМФ – 

цик лический аденозинмонофосфат) протеинкиназы типа 1 

(PRKG1), определяющей экспрессию Na+/K+-АТФазы и 

переносчиков натрия в почках; α-аддуцинов (семейство 

белков цитоскелета, α-ADD), эндотелина (ET), еNOS и др. 

[82–84]. В ходе недавнего исследования ученые Меди-

цинской школы Университета Бостона (Boston University 

School of Medicine, USA) установили высокую диагностиче-

скую значимость для развития солечувствительной АГ но-

сительства GNAI2 (rs10510755) (guanine nucleotide-binding 
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protein G(i) subunit alpha-2). Показано, что независимо от 

пола и возраста наличие данного однонуклеотидного поли-

морфизма многократно усиливает вероятность развития 

солечувствительной АГ, что позволило авторам обозначить 

его как генетический маркер солечувствительности [78]. 

В последние годы появились исследования, свиде-

тельствующие о том, что избыточное употребление соли 

может быть значимым фактором эпигенетической дисре-

гуляции экспрессии генов, связанных с АГ и ЦМА [85–90]. 

Учитывая потенциальную обратимость механизмов эпиге-

нетической дисрегуляции, актуальным является уточнение 

патогенетически важных для развития солечувствительной 

АГ и ЦМА эпигенетических маркеров. Среди эпигенетиче-

ских механизмов важную роль в развитии ЦМА могут играть 

процессы, регулируемые микроРНК [80]. Считается, что не 

менее 30% генов человека регулируются микроРНК [85]. 

В исследованиях установлено влияние микроРНК 124 и 

135а на ген минералкортикоидного рецептора – MRNR3C2, 

а микроРНК 24 – на синтез альдостерона и кортизола [87, 

89]. При солечувствительной АГ на высокосолевой диете 

описана связь повышения уровня микроРНК 26b и 320 и 

снижения уровня микроРНК 21 с сосудистым ремоделиро-

ванием, повышения уровня микроРНК 143, 145, 21, 133, 1, 

29b c гипертрофией гладкомышечных клеток сосудов, уве-

личением содержания коллагена 1-го и 3-го типов в стенке 

артерий с последующим ремоделированием сосудов [86, 

88, 90]. 

Лечение солечувствительной АГ
В настоящее время принципы ведения больных с соле-

чувствительной АГ не разработаны. Всемирной организа-

цией здравоохранения предложены общие рекомендации 

по приему поваренной соли – до 5 г/сут [30]. Однако с уче-

том приведенных выше данных об отрицательном влиянии 

ограничения соли у нечувствительных к соли лиц они нуж-

даются в уточнении, предполагающем дифференцирован-

ный подход для лиц с разной солечувствительностью. Для 

больных с уже установленной солечувствительной АГ от-

сутствуют общепризнанные рекомендации по лекарствен-

ной терапии. 

В эксперименте выявлено, что прием блокатора ангио-

тензиновых рецепторов азилсартана приводит к умень-

шению солечувствительности путем избирательного сни-

жения натриево-водородного обмена в проксимальных 

канальцах почек [91]. 

На различных моделях АГ установлено, что введе-

ние цитостатиков, таких как монометил фумарат, цик-

лоспорин А, циклофосфамид, приводит к уменьшению 

Т-клеточной активности и снижению АД [92–97]. Отмече-

но антигипертензивное действие монометила фумарата 

у больных, принимавших его для лечения псориаза и рев-

матоидного артрита. Данный эффект сохранялся во время 

приема препарата и прекращался после его отмены, что 

соотносилось с уровнем TNF-α в моче. Эффективность 

препарата связывали с подавлением активности упоми-

навшегося выше NF-κB [98].

Перспективным классом для лечения солечувстви-

тель ной АГ, возможно, станут соединения, индуцирующие 

об    ра зование 20-гидроксиэйкозатетраеновой кислоты 

(20-HETE) из арахидоновой кислоты в почках. 20-HETE 

в норме уменьшает реабсорбцию натрия и воды в неф-

роне, тем самым способствуя натрийурезу и снижению 

АД [99–101]. Данный метаболит также предотвращает 

эффекты TGF-β1, который играет важную роль в увеличе-

нии клубочковой проницаемости для альбумина, обладая, 

таким образом, не только антигипертензивным, но и неф-

ропротективным эффектом [102]. Следует отметить, что 

продукция 20-HETE уменьшается под влиянием повышен-

ной экспрессии аллеля гена цитохрома Р450 CYP4A11, на 

которую, в свою очередь, влияет наличие гиперинсулине-

мии у солечувствительных больных вне зависимости от 

уровня АД [103]. 

Еще одним многообещающим гипотензивным сред-

ством для солечувствительных гипертоников может стать 

агонист рецептора активатора пролиферации перок си-

сом-α – фенофибрат [104]. В экспериментальной модели 

установлены его антигипертензивные способности, ассо-

циированные со снижением содержания IL-6, TNF-α, актив-

ности NF-κB [105, 106]. 

В качестве перспективной стратегии лечения рас-

сматривается воздействие на HIF-1α (индуцируемый ги-

поксией фактор-1α), регулирующий еNOS [107], гемокси-

геназу-1 и циклооксигеназу-2. При высоком потреблении 

натрия происходит сверхэкспрессия этих энзимов в почеч-

ной ткани, что обеспечивает натрийуретический эффект и, 

соответственно, снижение АД [107].

Заключение
Проведенный анализ данных литературы о запускае-

мых гипернатриемией изменениях гомеостаза организма 

у больных с солечувствительностью показал, что в потен-

циальное влияние на развитие ЦМА помимо солечувстви-

тельной АГ, связанной с многочисленными описанными 

выше механизмами, значимый вклад может вносить по-

вреждение сосудистой стенки церебральных сосудов. Свя-

занные с гипернатриемией дефицит NO, избыточная про-

дукция профибротического фактора – TGF-β1, провоспали-

тельных цитокинов обусловливают развитие эндотелиаль-

ной дисфункции и ригидности сосудистой стенки. Характер 

связанных с гипернатриемией реакций соответствует опи-

санным для ЦМА, что позволяет предполагать высокую 

значимость солечувствительности в ее развитии. Необхо-

димы исследования на солечувствительных моделях жи-

вотных, проспективные исследования с ведением пищевых 

протоколов по приему соли и использованием различных 

подходов в оценке солечувствительности для улучшения 

понимания повреждающих процессов, оптимизации диа-

гностирования солечувствительности, определения пре-
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диктивных биомаркеров поражения сосудов мозга. Это 

позволит приблизиться к разработке алгоритмов ведения 

больных с солечувствительностью и модифицировать тече-

ние возрастзависимой ЦМА, одной из наиболее значимых 

проблем современного здравоохранения. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Salt Sensitivity and Cerebral Microangiopathy (Small Vessel Disease)
L.A. Dobrynina, K.V. Shamtieva, and A.A. Shabalina

According to the World Health Organization, salt sensitivity, which is the blood pressure increase in response to high salt diet, occurs in at least 
one-third of the population. Along with the established effect of salt sensitivity on the risk of vascular complications and mortality independent 
of hypertension it poses a serious public health problem. Studies on the role of salt sensitivity in the development of age-dependent cerebral 
microangiopathy/small vessel disease (SVD) in humans are uncommon, but experimental data show its acceleration in hypertensive rats due to 
high salt diet. Hypertension is the major risk factor for SVD. However, advances in its treatment did not lead to the expected reduction in compli-
cations of SVD, which remains the main cause of vascular cognitive disorders and their mixed forms with Alzheimer’s disease, strokes, gait and 
pelvic disorders in the elderly. In this review we analyze the developmental mechanisms of hypertension and vascular wall damage established 
for hypernatremia, evaluate their potential role in the development of SVD, discuss approaches in identifying salt sensitivity and perspectives for 
managing patients with salt-sensitive hypertension and SVD.

Key words: salt sensitivity, cerebral microangiopathy (small vessel disease), arterial hypertension.
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Журнал входит в Перечень ведущих рецензируемых научных журналов 
и изданий, в которых должны быть опубликованы основные научные результаты 

диссертаций на соискание ученых степеней доктора и кандидата наук.

Журнал выходит 4 раза в год. Стоимость подписки на полгода 
по каталогу агентства “Роспечать” – 760 руб., на один номер – 380 руб.

Подписной индекс 37211.


