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 Артериальная гипертензия (АГ) и онкопатология 

являются двумя наиболее распространенными 

причинами смертности в мире. Повышенное 

артериальное давление ассоциировано с 

увеличением риска развития рака, а также с 

повышенным риском смерти от онкологических 

заболеваний, как среди мужчин, так и женщин. В то 

же время в противоопухолевой терапии 

используются препараты, способные вызвать 

артериальную гипертензию. По мнению некоторых 

исследователей, существует патогенетическая 

связь АГ и различных форм онкопатологии, 

обусловленная нарушениями функции клеточных 

протоонкогенов. Необходимы дальнейшие как 

молекулярно-генетические, так и популяционные 

исследования взаимосвязи АГ и онкопатологии.  
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Артериальная гипертензия (АГ) и 

злокачественные новообразования в 

настоящее время представляют собой 

две опаснейшие «неинфекционные 

эпидемии», охватившие население всего 

мира. Исследователями давно признана 

возможность рассматривать АГ как 

значительный фактор риска развития 

рака [4, 7, 11, 15, 19]. Согласно недавним 

данным, полученным учеными из 

группы исследования рака при 

Королевском Колледже Лондона (King’s 

College London, Великобритания), 

высокое артериальное давление (АД) 

связано с повышенным риском 

развития рака [20]. Результаты работы 

были представлены на ежегодном 

Европейском онкологическом конгрессе 

(2011 European Multidisciplinary Cancer 

Congress) в Стокгольме. Результаты 

предыдущих исследований по изучению 

связи АД с онкологическими 

заболеваниями, проведенные на 

небольших выборках пациентов, 

получились противоречивыми [6], 

однако настоящее исследование, 

проведенное с участием 289 454 мужчин 

и 288 345 женщин, 

продемонстрировало, что повышенное 

АД значительно ассоциировано с 

увеличением риска развития рака среди 

мужчин на 10-20%, а также с 

повышенным риском смерти от 

онкологических заболеваний как среди 
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мужчин, так и среди женщин. Были 

проанализировали данные по АД и 

случаям развития онкологических 

заболеваний в проспективном 

исследовании, в которое вошло 7 групп 

участников из Норвегии, Австрии и 

Швеции. В исследовании 

использовались данные о среднем АД. 

Исходя из полученных данных, все 

участники исследования были 

поделены на 5 групп (или квантилей) 

таким образом, что люди с самым 

низким АД оказались в 1-м квантиле, а с 

самым высоким — в 5-м. После 12 лет 

наблюдений у 22 184 мужчин и 14 744 

женщин был диагностирован рак, кроме 

того, 8724 мужчины и 4525 женщин 

умерло от онкологических заболеваний. 

Общий риск развития какого-либо 

онкологического заболевания у мужчин 

из 5-го квантиля был повышен на 29%, 

по сравнению с таковым у мужчин из 1-

го квантиля. Высокое АД у мужчин было 

ассоциировано с повышенным риском 

рака толстой кишки, рака легкого, рака 

почек, рака мочевого пузыря, а также 

меланомного и немеланомного рака 

кожи. У женщин не было выявлено 

статистически значимой ассоциации 

между повышенным АД и общим 

риском развития рака, однако была 

обнаружена ассоциация с повышенным 

риском развития рака печени, 

поджелудочной железы, рака шейки 

матки и меланомы [18]. Как у мужчин, 

так и у женщин наблюдался 

повышенный риск смерти от рака: 

мужчины из 5-го квантиля имели на 

49% более высокий риск смерти по 

сравнению с мужчинами из 1-го 

квантиля.  

У женщин из 5-го квантиля наблюдался 

на 24% более высокий риск смерти, по 

сравнению с таковыми из 1-го 

квантиля. Результаты были 

скорректированы с учетом возраста, 

пола, индекса массы тела, курения и 

случайных ошибок при измерении АД. 

Статистическая обработка результатов 

показала, что абсолютный риск 

развития рака у мужчин из 5-го 

квантиля составил 16%, из 1-го 

квантиля — 13%. Абсолютный риск 

смерти от онкологических заболеваний 

у мужчин 5-го квантиля составил 8%, из 

1-го квантиля — 5%, для женщин эти 

показатели составили 5 и 4% 

соответственно. Риск возникновения 

рака обсуждался в связи с применением 

антигипертензивных лекарственных 

средств. В базе данных PubMed, Embase, 

Cochrane и Центрального регистра 

клинических исследований от 1950 года 

до августа 2010 года были взяты 

данные рандомизированных 

клинических исследований с 

использованием антигипертензивных 

препаратов 1-го ряда (БРА, ингибиторы 

АПФ [иАПФ], β-адреноблокаторы [БА], 

антагонисты кальция [АК] и диуретики) 

с продолжительностью наблюдения как 

минимум 1 год. Первичными 

конечными точками были 

возникновение рака и смерть, 

обусловленная раком. В базе данных 

было идентифицировано 70 

рандомизированных контролируемых 

исследований (148 групп сравнения), в 

которых принимало участие 324 168 

пациентов. При проведении сетевого 

мета-анализа (модель с фиксированным 

эффектом) не было выявлено различий 

в риске развития рака при приеме БРА 

(частота выявления 2,04%; 

соотношение риска 1,01, 95% 

доверительный интервал — 0,93-1,09), 
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иАПФ (2,03%; 1,00, 0,92-1,09), БА (1,97%; 

0,97, 0,88-1,07), АК (2,11%; 1,05, 0,96-

1,13), диуретиков (2,02%; 1,00, 0,90-

1,11) или в группах контроля (1,95%; 

0,97, 0,74-1,24) в сравнении с плацебо 

(2,02%).  

Отмечено незначительное, но 

достоверное увеличение риска заболеть 

раком при использовании комбинации 

иАПФ и БРА (2,30%, 1,14, 1,02-1,28). 

Однако этот риск не был очевиден при 

использовании другой математической 

модели обработки данных (случайный 

эффект): соотношение риска — 1,15, 

95% доверительный интервал — 0,92-

1,38). Не выявлено различий в частоте 

смертей, обусловленных раком, при 

приеме БРА (смертность 1,33%; 

соотношение риска — 1,00, 95% 

доверительный интервал 0,87-1,15), 

иАПФ (1,25%; 0,95, 0,81-1,10), БА (1,23%; 

0,93, 0,80-1,08), АК (1,27%; 0,96, 0,82-

1,11), диуретиков (1,30%; 0,98, 0,84-

1,13), в других группах контроля (1,43%; 

1,08, 0,78-1,46) и в группе комбинации 

иАПФ и БРА (1,45%; 1,10, 0,90-1,32). При 

прямом сравнении данных мета-

анализа выявлены одинаковые 

результаты для всех групп 

антигипертензивных препаратов за 

исключением несколько увеличенного 

риска заболеть раком при 

использовании комбинации иАПФ и БРА 

(соотношение риска — 1,14, 95% 

доверительный интервал — 1,04-1,24; p 

= 0,004), а также АК (1,06, 1,01-1,12; p = 

0,02). Тем не менее не выявлено 

никаких достоверных различий между 

группами в смертности, обусловленной 

раком. Таким образом, полученные на 

основании последовательного анализа 

клинических исследований результаты 

не позволяют говорить о каких-либо 

данных (даже на 5-10%), 

свидетельствующих об увеличении 

риска заболеть раком или смерти от 

рака при применении любого класса 

антигипертензивных средств. Однако 

для комбинации иАПФ и БРА суммарная 

кривая накопленных событий 

пересекла контрольную границу, 

предоставив убедительные данные о 

как минимум 10% увеличении риска 

заболеть раком.  

Проведенный метаанализ опровергает 

данные о 5-10% увеличении риска 

развития рака или смерти от рака при 

применении БРА, иАПФ, БА, АК и 

диуретиков. Однако он не позволяет 

исключить увеличение риска развития 

рака при применении комбинации 

иАПФ и БРА [8]. Результаты другого 

крупного популяционного 

исследования, проведенного L. Azoulay и 

соавт., включающего около 1,2 млн 

пациентов, получавших 

антигипертензивные препараты, 

опровергают гипотезу о том, что 

использование БРА (по сравнению с 

диуретиками и/или БА) связано с 

повышенным риском развития рака в 

общем или с любым из четырех 

наиболее распространенных видов рака 

в частности (колоректальный рак, рак 

легкого, рак груди, рак простаты) [17]. 

Согласно данным этого исследования, 

риск развития колоректального рака на 

фоне приема БРА несколько 

уменьшился. С другой стороны, иАПФ и 

блокаторы кальциевых каналов (БКК) 

увеличивали риск развития рака легких. 

Однако, возможна и противоположная 

ситуация. В частности, появилась 

информация о том, что прием 

ингибитора мультикиназы сорафениба 

(средство терапии раковых 
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заболеваний) может быть ассоциирован 

с развитием АГ [10]. Возможность 

развития АГ 3-й степени в результате 

лечения сорафенибом ранее не 

описывалась. Был проведен 

соответствующий современным 

требованиям мета-анализ 

онкологических больных сАГ 3-й 

степени, получавших в качестве 

лечения сорафениб. Были вычислены 

общая заболеваемость, относительный 

риск и 95% доверительные интервалы. 

Заболеваемость АГ 3-й степени, 

ассоциированная с приемом сорафениба 

в качестве монотерапии, составила 6% 

(95% доверительный интервал — 4,7-

7,3) из 4722 пациентов (55 

исследований). Пациенты, 

принимавшие сорафениб (4878 

пациентов из 13 рандомизированных 

исследований), имели значительно 

более высокий риск развития АГ 3-й 

степени (относительный риск 3,20 (95% 

доверительный интервал — 2,19-4,68). 

Анализ подгрупп показал существенно 

более высокий риск развития АГ 3 

степени у пациентов, принимающих 

сорафениб в качестве монотерапии, по 

сравнению с пациентами, получающими 

дополнительно химиотерапию или 

иммунотерапию (р=0,0076). 

Заболеваемость АГ 3-й степени, 

ассоциированная с приемом 

сорафениба, была значительно выше у 

пациентов с почечноклеточным раком 

по сравнению с пациентами с другими 

формами онкопатологии (рплазме. 

Диацилглицерин, оставаясь в 

плазматической мембране, активирует 

протеинкиназу С, которая 

фосфорилирует некоторые белки 

цитоскелета, инициирует, наряду с 

другими протеинкиназами, ряд 

цитоскелетзависимых реакций 

(образование везикул, пиноцитоз, 

инокуляцию рецептора в цитоплазму в 

процессе его инактивации, уменьшение 

объема клетки и т.д.), а также 

активирует ионные переносчики систем 

Na+-Na+— и Na+-H+-обмена, вызывая в 

итоге повышение рН цитоплазмы.  

Синергичное повышение концентрации 

Ca2+ и рH является стимулом для 

синтеза ДНК, обеспечивающего рост и 

деление клетки, что характерно и для 

онкологического процесса [13,14]. 

Таким образом, проблема 

коморбидности АГ и онкопатологии 

сохраняет свою актуальность и требует 

дальнейшего проведения как 

масштабных популяционных 

исследований, так и изучения общих 

молекулярногенетических аспектов 

патогенеза АГ и онкологических 

заболеваний.   
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