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Маловесность при рождении ассоциируется с повышенным риском сердечно-сосудистых заболеваний во взрослом 
возрасте.
Цель. Изучение взаимосвязи массы тела при рождении (МТР) с маркером артериальной жесткости – лодыжечно-пле-
чевым индексом (ЛПИ) – у молодых здоровых людей для прогнозирования рисков сердечно-сосудистых заболеваний 
во взрослом возрасте.
Пациенты и методы. Обследованы 265 человек (студенты-добровольцы) в возрасте от 18 до 30 лет (медиана 21 [20, 
21] год). ЛПИ определяли с помощью MESI ABPI MD (2019, Словения).
Результаты. Выделены 2 группы пациентов: 1-я – с МТР <2500 г (n = 36, 13,6%), 2-я – с МТР ≥2500 г (n = 229, 86,4%). 
Медиана ЛПИ в группе с низкой МТР (0,84 [0,79; 0,87]) была ниже по сравнению с группой 2 (1,09 [0,99; 1,17]), р < 0,05, 
что свидетельствует о более высокой сосудистой жесткости в группе 1. По результатам многофакторного регрессион-
ного анализа значимое влияние на уровень ЛПИ оказывали: курение (Вeta = -0,21, Std.Err. of Beta = 0,02, р = 0,00001) 
и МТР (Вeta = 0,01, Std.Err. of Beta = 0,0001, р = 0,00000). Анализ ROC-кривой показал, что МТР <2450 г предсказыва-
ет риск повышения артериальной жесткости (ЛПИ <0,9) (AUC 91,6 ± 2,1%). В группе пациентов с МТР <2450 г в 5,3 
раза чаще развивается повышенная артериальная жесткость (95% ДИ 3,55–7,14; р < 0,0001).
Заключение. Детей, рожденных с малой МТР (<2450 г), следует рассматривать как группу риска по развитию ранне-
го сосудистого старения, что требует междисциплинарного подхода в ведении подобных пациентов врачами разных 
специальностей: акушерами, педиатрами, терапевтами и кардиологами. 
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Low birth weight as a risk factor for early vascular aging
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Low birth weight is associated with an increased risk of cardiovascular disease in adulthood.
Objective. To study the relation between birth weight and a marker of arterial stiffness, the ankle-brachial index (ABI), in young 
healthy individuals to predict cardiovascular disease risks in adulthood.
Patients and methods. The study included 265 patients (student volunteers) aged 18 to 30 years (median: 21 [20, 21] years). 
ABI was determined using the MESI ABPI MD device (2019, Slovenia).
Results. Two groups of patients were identified: group 1 comprised individuals with birth weight <2500 g (n = 36, 13.6%), 
group 2 – those with birth weight ≥2500 g (n = 229, 86.4%). The median ABI in the low-birth-weight group (0.84 [0.79; 0.87]) 
was lower compared with group 2 (1.09 [0.99; 1.17], р < 0.05), indicating higher arterial stiffness in group 1. According to the 
results of multivariate regression analysis, smoking (Beta = -0.21, Std.Err. of Beta = 0.02, р = 0.00001) and birth weight 
(Beta = 0.01, Std.Err. of Beta = 0.0001, р = 0.00000) had a significant effect on the level of ABI. The ROC curve analysis 
showed that a birth weight of less than 2450 g predicted the risk of increased arterial stiffness (ABI <0.9) (AUC: 91.6 ± 2.1%). 
The group of patients with birth weight <2450 g was 5.3 times more likely to develop increased arterial stiffness (95% CI: 
3.55–7.14; р < 0.0001).
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В практике врачей акушеров-гинекологов используются 
термины «малый для гестационного возраста» (МГВ) 

или «маловесный к сроку беременности» плод (Small-for-
gestation-age fetus). Под этим подразумевают отставание 
фетометрических параметров плода, а именно его предпо-
лагаемой массы, вычисленной при ультразвуковом исследо-
вании в интервале от 3-го до 9-го процентиля нормы для 
гестационного возраста при отсутствии других признаков 
плацентарной недостаточности, в т.ч. нарушений гемодина-
мики в сосудах фетоплацентарного комплекса. Наличие 
МГВ расценивается как низкий риск возникновения перина-
тальных осложнений и рассматривается как конституцио-
нальная особенность внутриутробного пациента [1]. 

Однако рост (размер) плода определяется не только кон-
ституциональными особенностями, но и такими факторами, 
как маточно-плацентарная функция, заболевания сердечно-
сосудистой системы матери и наличие осложнений беремен-
ности (преэклампсия, перинатальные инфекции). При этом 
на фоне нарушений маточно-плацентарной перфузии может 
сформироваться синдром замедления (задержки) роста 
плода (intrauterine growth restriction/IUGR). Критериями по-
становки этого диагноза также является несоответствие 
фетометрических параметров гестационному возрасту 
(<10‑го процентиля) со снижением темпов индивидуального 
роста, с наличием нарушений гемодинамики в сосудах 
фетоплацентарного комплекса, часто – маловодия, ослож-
ненного течения беременности (преэклампсия) [2, 3]. 

По данным Международного консорциума по вопро-
сам роста плода и новорожденных в XXI веке (International 
Fetal and Newborn Growth Consortium for the 21st Century/
INTERGROWTH-21st), распространенность МГВ составляет 
более 23 млн новорожденных в год в странах с низким и 
средним уровнем дохода [4]. В развитых странах этот пока-
затель не превышает 4%, в то время как в развивающихся 
странах он выше в 6 раз [5].

Нарушение роста плода связано с повышенным риском 
перинатальной смертности и заболеваемости, а также 
с  долгосрочными неблагоприятными исходами для ново-
рожденных [6]. Имеются убедительные доказательства 
того, что антропометрические данные новорожденного 
являются важным показателем здоровья и благополучия 
человека на протяжении последующей жизни. Факт мало-
весности при рождении предопределяет более высокий 
риск неинфекционных заболеваний во взрослом возрасте, 
таких как артериальная гипертензия (АГ), метаболический 
синдром, сахарный диабет 2-го типа (СД2), ишемическая 
болезнь сердца и  инсульт, а также хроническая болезнь 
почек [7–10], что подтверждают данные крупномасштабно-

го мета-анализа, объединившего данные 7 646 267 участ-
ников 135 исследований [11]. Высказывается мнение, что 
возможным патогенетическим механизмом формирования 
и прогрессирования поражения сердечно-сосудистой систе
мы у лиц с низкой массой тела при рождении (МТР) являет-
ся раннее старение сосудов, проявляющееся повышением 
артериальной жесткости [11]. Жесткость сосудистой стенки 
закономерно формируется с увеличением возраста и, фак-
тически, представляет собой процесс старения сосуда 
с накоплением коллагена и продуктов деградации эласти-
на [12]. Помимо этого, сосудистая жесткость тесно связана 
с эндотелиальной дисфункцией, субклиническим воспа
лением, широким спектром метаболических нарушений, 
инсулинорезистентностью и поражением миокарда, голов-
ного мозга и почек [12–15], которые лежат в основе разви-
тия атеросклероза и основных сердечно-сосудистых забо-
леваний (ССЗ).

Важный вопрос современной медицины, базирующейся 
на принципах превенции, предикции и персонализации, 
представляет раннее, преждевременное сосудистое ста
рение (early vascular aging/EVA-синдром), которое может 
выявляться в молодом возрасте и даже у детей. Так, в одном 
из самых масштабных текущих проспективных когортных 
исследований – The Malmö Offspring Study (MOS), посвящен-
ном оценке состояния здоровья и факторов, его определяю-
щих, у лиц широкого возрастного спектра, показано, что 
повышенная артериальная жесткость у подростков незави-
симо от других факторов ассоциирована с повышением 
систолического артериального давления (САД) на 20%, диа-
столического артериального давления (ДАД) в 2 раза, раз-
витием ожирения на 20% [16].

Несомненно, выявление новых факторов риска сосуди-
стой жесткости у молодых здоровых людей является важной 
задачей. Это позволяет выделить группы высокого риска 
развития раннего сосудистого старения с целью своевре-
менного, обоснованного начала профилактических меро-
приятий, направленных на предотвращение развития EVA-
синдрома в молодом возрасте. В отечественной литературе 
отсутствуют данные о связи малой МТР с состоянием сосу-
дистой стенки, не разработаны пограничные значениях низ-
кой МТР, позволяющие выделить группы детей, имеющих 
высокий риск раннего сосудистого старения, которым пока-
зано проведение профилактических вмешательств. 

Цель – изучение взаимосвязи массы тела при рождении 
с  маркером артериальной жесткости – лодыжечно-плече-
вым индексом (ЛПИ) – у молодых здоровых людей для про-
гнозирования рисков сердечно-сосудистых заболеваний во 
взрослом возрасте.

Conclusion. Children born with low birth weight (<2450 g) should be considered as a risk group for early vascular aging, which 
requires an interdisciplinary approach to the management of such patients by different medical specialties: obstetricians, 
pediatricians, therapists, and cardiologists.
Key words: birth weight, low birth weight, ankle-brachial index, arterial stiffness, early vascular aging
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Пациенты и методы

В исследование были включены 265 молодых людей (сту-
денты-добровольцы) – 100 мужчин и 165 женщин. Исследо
вание проводилось в соответствии с Хельсинкской деклара-
цией о правах человека, было одобрено локальным этиче-
ским комитетом, протокол №10-19 от 2019 г. Все лица, 
включенные в исследование, подписали добровольное ин-
формированное согласие. Критерий включения в основную 
группу: возраст от 18 до 30 лет (медиана 21 [20, 21] год). 
Критерии исключения из исследования: у матерей участни-
ков срок беременности на момент рождения участников ис-
следования <38 нед., осложненное течения беременности 
(гипертензивные расстройства, индуцированные беремен-
ностью), у участников диагностированная задержка роста 
плода антенатально, беременность на момент включения 
в  исследование, клинические проявления любого острого 
или хронического заболевания, в том числе: ССЗ, СД1, СД2, 
воспалительные заболевания любой локализации. 

Проводилось анкетирование для оценки МТР. Соглас
но  общепринятым в Российской Федерации нормативам, 
низкой МТР считалась масса <2500 г, нормальной – 2500–
5000 г [17].

Для оценки уровня жесткости сосудистой стенки проводи-
лось определение ЛПИ на аппарате MESI ABPI MD (2019, Сло
вения). Критерием жесткости считался уровень ЛПИ <0,9 [18].

Для статистического анализа результатов исследования 
применялась программа Statistica 10.0. (StatSoft Inc., США). 
При обработке данных для переменных с нормальным рас-
пределением рассчитывали среднее арифметическое (М) и 
стандартное отклонение (σ); для переменных с ненормаль-
ным распределением – медиану, 25-й и 75-й перцентили 
(Ме [25‰, 75‰]). Достоверность различий средних значений 
оценивали с помощью t-критерия Стьюдента (p(t) – при нор-
мальном распределении) и критерия Манна–Уитни (p(U) – 
для переменных с ненормальным распределением). При 
сравнении частотных показателей для оценки достоверно-
сти использовали критерий χ2 по Пирсону (р(χ2). Для выяв
ления и оценки связей между исследуемыми показате
лями  использовался ранговый коэффициент корреляции 

Спирмана (ρ – при ненормальном распределении признака). 
Для оценки степени влияния на исследуемый результатив-
ный показатель каждого из введенных в модель факторов 
при фиксированных на среднем уровне других факторах 
был проведен многофакторный регрессионный анализ. 
Пороговые значения массы тела при рождении оценивались 
с помощью ROC-анализа (Receiver Operator Characteristic 
analysis) с расчетом площади под характеристической кри-
вой (Area Under the Curve/AUC) с 95%-м доверительным ин-
тервалом (95% ДИ), чувствительности с 95% ДИ, специфич-
ности с 95% ДИ, негативной и позитивной прогностической 
значимости. Прогностическая значимость показателя оцени-
валась как статистически значимая при условии, если ниж-
няя граница 95% ДИ величины AUC составляла >0,5. Для 
оценки диагностической значимости показателей и уста
новления взаимосвязи между изучаемыми факторами при
менялся логистический регрессионный анализ с расчетом 
отношения шансов (ОШ) и 95% ДИ.

Результаты исследования и их обсуждения

Все испытуемые, включенные в исследование (n = 265), 
после анкетирования, были разделены на 2 группы в соот-
ветствии с МТР: 1-я группа включала лиц с МТР <2499 г 
(n  =  36, 13,6%), 2-я – от 2500 до 5000 г (n = 229, 86,4%). 
Клиническая характеристика обследованных подгрупп пред-
ставлена в таблице. 

Группы имели одинаковые медианы возраста и досто
верно не различались по половому составу, уровню ДАД, 
частоты сердечных сокращений и общего холестерина. 
В 1-й группе были выявлены более высокие уровни САД при 
сравнении со 2-й группой, однако не достигшие уровня ста-
тистической значимости (p > 0,05). Несмотря на отсутствие 
достоверных различий по индексу массы тела (ИМТ) и ча-
стоте встречаемости избыточной массы тела, в 1-й группе 
чаще встречались лица с ожирением при сравнении с груп-
пой 2 (p = 0,003). 

Анализ показателя сосудистой жесткости выявил досто-
верно более низкие значения ЛПИ в группе с низкой МТР 
(p = 0,0000) (рис. 1). 

Таблица. Клиническая характеристика обследованных групп 
Table. Clinical characteristics of the examined groups

1-я группа 
МТР <2500 г / 

Group 1 
Birth weight <2500g 

n = 36

2-я группа 
МТР 2500–5000 г / 

Group 2 
Birth weight 2500–5000 g 

n = 36

р

Возраст, лет, Ме [25‰, 75‰] / Age, years, Ме [25‰, 75‰] 21,0 [20, 21] 21,0 [20, 21] >0,05
Пол (муж/жен, %) / Gender (male/female, %) 39/61 37,5/62,5 >0,05
Масса тела при рождении, г Ме [25‰, 75‰] / Birth weight, g Ме [25‰, 75‰] 2300,0 [2200; 2400] 3500,0 [3350; 3800] <0,05
САД, мм рт. ст. Ме [25‰, 75‰] / SBP, mmHg Ме [25‰, 75‰] 125,0 [110; 139] 110 [110, 120] >0,05
ДАД, мм рт. ст. Ме [25‰, 75‰] / DBP, mmHg Ме [25‰, 75‰] 70,0 [70; 80] 70,0 [70; 80] >0,05
Частота сердечных сокращений в минуту, Ме [25‰, 75‰] / 
Heart rate per minute, Ме [25‰, 75‰] 75 [70; 80] 70,0 [60, 80] >0,05

ИМТ, кг/м2, Ме [25‰, 75‰] / BMI, kg/m2, Ме [25‰, 75‰] 23,55 [20; 29,8] 21,6 [19,8; 23,8] >0,05
Избыточная масса тела (ИМТ 25–29,9 кг/м2), % / Overweight (BMI: 25–29.9 kg/m2), % 13,9 14 >0,05
Ожирение (ИМТ >30 кг/м2), % / Obesity (BMI >30 kg/m2), % 25 3,5* <0,05
Общий холестерин, ммоль/л Ме [25‰, 75‰] / Total cholesterol, mmol/L Ме [25‰, 75‰] 4,1 [3,8; 4,2] 4,2 [3,8; 5] >0,05
Курение, % / Smoking, % 64 26* <0,05
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Для выявления взаимосвязей проведен корреляционный 
анализ. Выявлены обратные корреляционные связи МТР 
с уровнем САД (Rs = -0,2, p < 0,05), массой тела (Rs = -0,14, 
p < 0,05), ИМТ (Rs = -0,2, p < 0,05) и ЛПИ (Rs = 0,26, p < 0,05) 
(рис. 2). 

С учетом полученных результатов описательной статисти-
ки, достоверности различий медиан и корреляционного 
анализа нами был проведен многофакторный регрессион-
ный анализ влияния различных факторов, в т.ч. традици
онных (масса тела, курение, уровень АД) и массы тела 
при  рождении на показатель ЛПИ – маркера сосудистой 
жесткости. По результатам данного анализа значимое влия-
ние на уровень ЛПИ оказывали: курение (Вeta = -0,21, Std.
Err. of Beta = 0,02, p = 0,00001) и МТР (Вeta = 0,01, Std.Err. 
of Beta = 0,0001, p = 0,00000).

Важное значение для выделения группы риска раннего 
сосудистого старения является определение нижнего поро-
гового значения МТР, которое имеет высокую вероятность 
развития раннего сосудистого старения. С этой целью про-
веден ROC-анализ, показавший, что наличие МТР <2450 г 
позволяет предсказать наличие повышенной жесткости со-
судистой стенки (ЛПИ <0,9) во взрослом состоянии с чув-
ствительностью и специфичностью, равными 86,6% (рис. 3).

Для оценки риска развития повышенной артериальной 
жесткости (ЛПИ <0,9) у пациентов с учетом выявленного по-
рогового значения МТР (2450 г) был проведен статистиче-
ский анализ. В группе пациентов с МТР <2450 г в 5,3 раза 
чаще развивается повышенная артериальная жесткость 
(95% ДИ 3,55–7,14; p < 0,0001).

ССЗ представляют собой наиболее распространен-
ные причины инвалидности и смертности в России. Одним 
из  факторов риска развития ССЗ, в т.ч. АГ, является их 
раннее развитие у ближайших родственников пациен-
та  [18]. По-видимому, это обусловлено ранним формиро
ванием эндотелиальной дисфункции, развитием и про-
грессированием атеросклеротического поражения стенок 

сосудов с увеличением сосудистой жесткости [19]. В этой 
связи становится очевидной необходимость поиска пре-
дикторов EVA-синдрома, позволяющих, начиная с детского 
возраста, проводить персонализированные профилакти-
ческие мероприятия для улучшение сердечно-сосудистого 
прогноза.

В нашем исследовании показано, что у пациентов, рож-
денных с малым весом (<2500 г), уже в молодом возрасте 
(медиана 21 [20, 21] год) регистрируется достоверно более 
низкий ЛПИ, что свидетельствует о повышенной жестко-
сти сосудистой стенки, которая является предиктором 
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Рис. 1. ЛПИ у молодых людей в зависимости от массы тела при 
рождении. 

Fig. 1. ABI in patients depending on birth weight.

Рис. 2. Корреляционная взаимосвязь ЛПИ и МТР. 

Fig. 2. Correlation between ABI and birth weight.
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Рис. 3. ROC-кривая влияния МТР на раннее сосудистое старение 
(ЛПИ <0,9). Площадь под кривой 91,6 ± 2,1%.

Fig. 3. ROC curve for the effect of birth weight on early vascular 
aging (ABI <0.9). The area under the curve is 91.6 ± 2.1%.
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Low birth weight as a risk factor for early vascular aging

неблагоприятного сердечно-сосудистого прогноза: разви-
тия инфаркта миокарда, инсульта головного мозга, нару-
шений сердечного ритма, сердечной недостаточности и 
смерти [12].

Можно полагать, что маловесность при рождении не толь-
ко является одной из причин перинатально-неонатальной 
заболеваемости и смертности, но и предрасполагает к ран-
нему дебюту множества хронических заболеваний в долго-
срочной перспективе. Этот феномен объясняют «феталь-
ным программированием», сопровождающимся изменени-
ем экспрессии генов под воздействием эпигенетических 
факторов [20].

Патофизиологическое обоснование этого феномена до 
конца не установлено. Можно полагать, что причина кроет-
ся не только в генетической предрасположенности, но и 
в особенностях течения беременности, когда метаболиче-
ский стресс мог стать толчком к эпигенетическим сдвигам, 
снижению уровня лептина, количества нефронов и измене-
нию внутриклеточных сигнальных путей инсулина, что 
в дальнейшем может реализоваться в нарушении созрева-
ния плода, изменениях эндокринной и сердечно-сосудистой 
систем во  взрослом состоянии и способствовать более 
раннему развитию ССЗ [21, 22]. Очевидно, низкая МТР 
в сочетании с генетической предрасположенностью к ожи-
рению и ССЗ могут стать синергетическими факторами, 
способствующими развитию СД и ССЗ во взрослом состо-
янии [23]. При этом имеются данные о том, что нездоровый 
образ жизни может значительно увеличивать имеющиеся 
риски [24].

Обращают на себя внимание особенности нашей выбор-
ки. В исследование были включены молодые здоровые лица 
без ССЗ и СД с целью исключения состояний, которые 
могли бы быть причиной повышенной сосудистой жесткости. 
Группа 1 значительно меньше по сравнению с группой 2. Эта 
неоднородность отражает общепопуляционную распростра-
ненность детей, рожденных с низкой массой [17, 25], которая 
в неонатологической практике определяется на основании 
оценки антропометрических показателей новорожденных 
с использованием международных стандартов массы, длины 
тела и окружности головы, с учетом пола ребенка и его 
гестационного возраста [4]. По основным антропометриче-
ским данным группы были достаточно однородны и не раз-
личались между собой (p > 0,05), в т.ч. по возрасту, полово-
му составу, уровню АД, холестерина и ИМТ. Однако при 
более детальном анализе выявлена достоверно более высо-
кая частота ожирения и курения в группе с низкой массой 
при рождении при сравнении с 2-й группой. Полученные 
различия согласуются с данными крупных международных 
исследований [26] и мета-анализов [12]. Knop et al. в мета-
анализе продемонстрировали взаимосвязь между низкой 
МТР и повышенным риском ожирения, СД2, ССЗ и АГ [12]. 
Наличие обратной линейной связи между МТР и развитием 
в последующем ССЗ и СД2 продемонстрировано в ряде за-
рубежных работ [12, 27, 28]. 

Небольшая сила корреляционных связей МТР с сердечно-
сосудистыми факторами риска может быть обусловлена 
молодым возрастом участников исследования (медиана 21 
[20, 21] год) и, соответственно, небольшой нагрузкой у них 

факторами риска ССЗ (дислипидемия, СД). В большинство 
исследований, посвященных данной проблеме, включались 
пациенты более старших возрастных групп. 

Хорошо известно, что курение, АГ, СД, ожирение способ-
ствуют повышению жесткости сосудистой стенки [19]. Более 
высокая частота ожирения и курения в группе с малой МТР 
(группа 1) поднимала вопрос о значимости самой массы 
при рождении для формирования раннего сосудистого ста-
рения. В связи с этим нами был проведен многофакторный 
регрессионный анализ влияния на ЛПИ различных факто-
ров: как традиционных, таких как вес, курение, уровень 
АД, так и нового – массы тела при рождении. В результате 
этого была показана независимая связь МТР и курения 
с наличием низкого ЛПИ как маркера раннего сосудистого 
старения. 

Именно курение и низкая МТР могут быть значимыми 
триггерами развития раннего сосудистого старения в моло-
дом возрасте. Нами определены нижний пороговый уровень 
массы тела (2450 г), ниже которого относительный риск 
раннего сосудистого старения увеличивается в 5,3 раза, что 
следует учитывать при построении индивидуальных профи-
лактических программ у лиц с МГВ. 

Заключение 

Таким образом, детей, рожденных с малой массой тела 
(<2450 г), следует рассматривать как группу риска развития 
не только нарушения постнатального развития, но и раннего 
сосудистого старения. Персонализированный подход к веде-
нию детей, подростков, молодых людей, рожденных с малой 
массой тела, формирование у них профилактических траек-
торий, в т.ч. пропаганды здорового образа жизни, начиная 
с рождения и на протяжении всей жизни, может существен-
но улучшить их сердечно-сосудистый прогноз во взрослом 
состоянии. Это задача достижима лишь при соблюдении 
междисциплинарного подхода, предусматривающего после-
довательное участие в ведении подобных пациентов врачей 
разных специальностей: акушеров, педиатров, терапевтов 
и кардиологов. 
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