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Роль модифицируемых сердечно-сосудистых факторов 
риска в возникновении онкологических заболеваний

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) и  онкологические заболевания (ОЗ) являются ведущими причинами смерти 
во всем мире и обусловливают весомую нагрузку на экономику многих стран в плане инвалидизации населения и смерт-
ности. Для увеличения продолжительности и качества жизни пациентов, выживших после перенесенного онкологического 
заболевания, а также предупреждения возникновения коморбидной патологии, правильного ведения и корректного инфор-
мирования пациентов о факторах риска и модификации образа жизни необходимо иметь четкое представление об общности 
механизмов возникновения ССЗ и рака. Известны общие факторы риска для обеих групп заболеваний: курение, ожирение, 
сахарный диабет, алкоголь, погрешности в питании и др. Наряду с этим одну из центральных ролей может играть воспа-
ление, так как оно способствует возникновению обеих групп заболеваний и встречается в условиях ожирения, сахарного 
диабета, артериальной гипертензии и дислипидемии. Дальнейшее понимание взаимодействия между ССЗ и раком позволит 
создать общие эффективные диагностические и профилактические стратегии, а также безопасные подходы к лечению.
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Введение
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) и  онколо-

гические заболевания (ОЗ) являются ведущими причи-
нами смерти во всем мире и определяют весомую нагруз-
ку на экономику многих стран в связи с увеличением по-
терь от временной и стойкой утраты трудоспособности. 
По  данным Всемирной Организации Здравоохранения 
(ВОЗ), в  Европейском регионе основные неинфекцион-
ные заболевания (НИЗ), к которым относятся ССЗ и ОЗ, 
обусловливают практически 9 случаев смерти из 10 и ока-
зывают негативное экономическое воздействие [1–3]. 
По  данным Росстата, в  России основными причинами 
смертности являются те же заболевания (рис. 1) [4].

Согласно сведениям о  пациентах, состоявших на  уче-
те у онколога в России в 2009-2017 гг., в 2017 году число 
умерших от неонкологического заболевания из числа уч-
тенных на  100 умерших больных составило 21,4 %, при-
чем прирост по сравнению с 2009 годом составил 30,5 % 
(табл. 1). Таким образом, каждый 5-й онкологический па-
циент умирает от неонкологического заболевания.

Учитывая тот факт, что  первое место среди причин 
смерти взрослого населения России составляют болезни 
системы кровообращения, именно эти заболевания тре-
буют самого пристального внимания.

Такая статистика диктует необходимость раннего на-
чала профилактики ССЗ и  ОЗ, в  связи с чем  изучение 
общности факторов риска (ФР) ССЗ и рака представляет-

ся актуальной проблемой. В то же время в России практи-
чески нет публикаций, касающихся анализа общих меха-
низмов возникновения рака и ССЗ.

В  последнее время терапия ОЗ достигла больших успе-
хов, в  результате чего,  повысилась выживаемость пациен-
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Рисунок  1. Смертность от основных классов причин 
смерти в России в 2018 году, умерших от данных причин 
на 100 тысяч человек постоянного населения [4]
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тов с раком. Это привело к тому, что прогноз нередко опре-
деляется не столько основным заболеванием, сколько сопут-
ствующей патологией, в первую очередь, болезнями сердца 
и сосудов. В большом Шведском исследовании было показа-
но, что из всех случаев смерти мужчин с раком простаты, вы-
явленным в возрасте старше 70 лет, 31 % связан с ССЗ [5]. 
В  свою очередь, продолжительность жизни растет, и  насе-
ление земного шара неуклонно стареет, что приводит к ро-
сту ССЗ. При этом повышается и вероятность одновремен-
ного возникновения двух заболеваний у  одного пациента. 
Это подтверждается множеством клинических случаев и мо-
жет быть обусловлено не только возрастом, но и влиянием 
общих ФР развития злокачественных опухолей и болезней 
сердца. Несмотря на достигнутые в последнее время успехи 
в изучении, профилактике, диагностике и лечении этих двух 
групп заболеваний, сферы интересов кардиологов и онколо-
гов достаточно разобщены. По мнению некоторых исследо-
вателей, необходимо искать общий алгоритм оценки риска 
у  пациентов с  сердечно-сосудистыми и, например, с онко-
гематологическими заболеваниями [6, 7].

В 2000–2010 гг. в Датском национальном госпитальном 
регистре учитывались лица, госпитализированные по  по-
воду ССЗ. В  дальнейшем анализировалась коморбидная 
патология. Среди всех анализируемых типов параллельно 
протекающих заболеваний (рак, сахарный диабет (СД), за-
болевания опорно-двигательного аппарата и  соединитель-
ной ткани, респираторные заболевания, болезни щитовид-
ной железы, почек и  деменция) наиболее распространен-
ной коморбидной патологией оказались злокачественные 

новообразования, причем их  частота увеличивалась с  воз-
растом [8]. По результатам исследования сотрудников кли-
ники Mayo (США), наиболее часто сердечно-сосудистая 
патология встречается у пациентов с раком легких и крови 
[9]. В  другом американском исследовании было показано, 
что у женщин, перенесших рак груди, резко возрастает риск 
смерти от ССЗ, причем этот риск начинает увеличиваться 
спустя 7  лет от  момента постановки диагноза [10]. Вооб-
ще пациенты, перенесшие рак различной локализации и до-
бившиеся стойкой ремиссии, зачастую умирают от  ССЗ, 
а не от рецидивов рака или метастазов. Наибольший вклад 
в смертность от ССЗ у пациенток с раком молочной железы 
и других локализаций вносят: курение, СД и артериальная 
гипертензия (АГ) [11]. В исследовании, изучавшем сердеч-
ную недостаточность (СН) [12], было выявлено, что у па-
циентов с  хронической СН (ХСН) риск возникновения 
ОЗ на 68 % выше, чем у лиц без недостаточности кровообра-
щения. Возможные причины полученных результатов вклю-
чают: более частое и тщательное обследование пациентов 
с ХСН, общность ФР, канцерогенное действие кардиотроп-
ных препаратов, влияние хронического воспаления, как од-
ного из основных звеньев патогенеза ХСН и т. д. Не вызы-
вает сомнения, что подобный феномен требует дальнейше-
го изучения.

Таким образом, учитывая все вышесказанное, с целью 
увеличения продолжительности и качества жизни пациен-
тов, выживших после перенесенного ОЗ, а также с целью 
предупреждения возникновения коморбидной патологии 
и  правильного ведения и  корректного информирования 

Таблица 1. Сведения о пациентах, состоявших на учете, умерших  
от неонкологического заболевания в России в 2009–2017 гг. (Каприн А.Д., Иванов С.А., 2018 г.)

Годы 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 Прирост
Число умерших от неонкологического заболевания 
из числа учтенных на 100 умерших больных 16,4 17,0 17,0 17,9 17,9 18,9 19,0 20,2 21,4 30,5 %
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Рисунок  2. Распространенность факторов риска среди взрослого населения России, выявленная при диспансеризации, % [13]
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больных с коморбидной патологией о ФР и модификации 
образа жизни, необходимо иметь четкое представление 
об  общности механизмов возникновения и  биологиче-
ских маркерах сердечно-сосудистых и  онкологических 
заболеваний.

Факторы риска
ФР как ССЗ, так и ОЗ, можно разделить на модифи-

цируемые и  немодифицируемые. К  модифицируемым 
ФР относятся особенности образа жизни и  привычки 
человека: табакокурение, гиподинамия, нерациональ-
ное питание, злоупотребление алкоголем, а также изме-
ненные клинико-лабораторные показатели (уровни ар-
териального давления, холестерина и его фракций, глю-
козы, масса тела). Данный обзор литературы посвящен 
анализу модифицируемых ФР обеих групп заболеваний 
(рис. 2).

Как видно из рисунка, лидируют такие ФР, как: низкая 
физическая активность (НФА), ожирение, неправиль-
ное питание и потребление табачных изделий. Правда, не 
во  всех возрастных категориях это соотношение сохра-
няется. Рисунок 3 показывает, что в структуре ФР у лиц 
молодого возраста ожирение не  играет такой роли, как 
в старшей возрастной категории, в то время как нерацио-
нальное питание сохраняет свои лидирующие позиции. 
Это сравнение наглядно демонстрирует важность профи-
лактики неправильных привычек питания именно с  ран-
него возраста с  целью избежать ожирения в  более позд-
них возрастных периодах и, соответственно, избежать его 
осложнений в  виде ССЗ или  ОЗ, так как  ожирение при-
знано одним из ведущих ФР обеих групп заболеваний.

Воспаление
Помимо известных общих ФР для  обеих групп за-

болеваний, таких как:  курение, ожирение, СД, алко-

голь, погрешности в питании и др., существует еще та-
кой фактор, как  воспаление, которое может являться 
тем пусковым (триггерным) механизмом, который спо-
собствует возникновению сердечно-сосудистых и  он-
кологических заболеваний [15–17]. Такие ФР, как ожи-
рение, АГ, гипергликемия и  инсулинорезистентность, 
гипертриглицеридемия, курение, алкоголь, вызывают 
воспаление так  же, как  бактериальные агенты и  виру-
сы, которые могут предрасполагать к  возникновению 
ОЗ. При  этом хронический воспалительный процесс, 
в  свою очередь, сопутствует развитию злокачествен-
ных новообразований. Триггерным механизмом ате-
росклероза и  сосудистого ремоделирования также яв-
ляется воспаление  – внутрисосудистое, которое при-
водит к  возникновению эндотелиальной дисфункции 
и, как  следствие, к  стенозирующему атеросклерозу 
и тромбозу [18]. 

Доказательством этому служит участие высокочув-
ствительного С-реактивного протеина (вч-СРБ) в  им-
мунологических процессах, способствующих форми-
рованию атеросклеротических бляшек и фиброзных от-
ложений [19]. Связь воспаления и  иммунологических 
процессов с  сердечно-сосудистой смертностью под-
тверждает и исследование японских авторов [20], в ко-
тором была выявлена связь экземы со  смертью от  ко-
ронарной болезни сердца. В пользу теории воспаления 
при  возникновении ССЗ говорят и  данные исследова-
ния CANTOS [21], в  котором изучалось влияние ка-
накинумаба  – моноклонального антитела IgG1 / кап-
па изотипа к  интерлейкину-1β (ИЛ-1β), который пре-
дотвращает продукцию медиаторов воспаления, таких 
как  ИЛ-6 и  циклооксигеназа-2. В  исследование были 
отобраны пациенты, ранее перенесшие ИМ и имеющие 
увеличение уровня вч-СРБ в крови до 2 мг / л или более. 
Результаты исследования показали, что применение ка-
накинумаба в дозе 150–300 мг 1 раз в 3 месяца на 15 % 
по  сравнению с  плацебо снижает риск сердечно-сосу-
дистых событий: нефатального острого ИМ, нефаталь-
ного инсульта и  сердечно-сосудистой смерти, кото-
рые включала в себя комбинированная конечная точка. 
Этот факт тем более интересен, что подобное снижение 
частоты развития осложнений ССЗ наблюдалось неза-
висимо от  какого-либо влияния на  липидный спектр 
крови. Зато применение канакинумаба по  сравнению 
с  плацебо привело к  статистически значимому сниже-
нию концентрации вч-СРБ и ИЛ–6 в крови.

Это же исследование показало, что применение кана-
кинумаба снижает не только риск основных сердечно-со-
судистых событий, но и  случаи возникновения рака лег-
ких и смертность от этого грозного заболевания [22].

Кроме того, воспалительная теория возникновения не-
которых видов рака (индуцируемый вирусом папилломы че-
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ловека рак шейки матки, индуцируемый Helicobacter pylori 
рак желудка, Эпштейн-Барр-вирусная лимфома и др.) в по-
следние десятилетия нашла всестороннее подтверждение, 
в частности, доказано участие митохондрий [23]. Считает-
ся, что  митохондриальный геном (мтДНК) способствует 
наследственному расовому неравенству. У людей африкан-
ского происхождения несколько популяционно-специфи-
ческих вариантов гаплотипов в мтДНК, а также истощение 
мтДНК были связаны с предрасположенностью к раку. Дей-
ствительно, истощение мтДНК и  мутации в  митохондри-
альных белках, кодируемых мтДНК или ядерным геномом 
(нДНК), приводят к  дисфункции митохондрий и  способ-
ствуют устойчивости к  апоптозу, эпителиально-мезенхи-
мальному перерождению и  метастатическим заболевани-
ям [24]. Доказано также участие лейкоцитов и цитокинов 
в патогенезе ОЗ [25]. По некоторым данным, хроническое 
воспаление, характерное для ССЗ, может явиться дополни-
тельным фактором, способствующим возникновению уда-
ленных метастазов у  больных неплоскоклеточным раком 
легких с  сопутствующей кардиоваскулярной патологией 
[26]. Существует также предположение, что более высокая 
частота развития злокачественных новообразований на фо-
не ХСН может быть следствием хронического воспаления. 
Было показано, что ХСН характеризуется гиперактивацией 
иммунной системы, которая проявляется повышенной экс-
прессией провоспалительных цитокинов (в том числе фак-
тора некроза опухоли-α, ИЛ-1, ИЛ-6) не только в миокарде 
левого желудочка, но и в системной циркуляции [27].

Воспаление, как  правило, сопровождается активаци-
ей перекисного окисления липидов (ПОЛ) и продукцией 
активных форм кислорода.

Как считается, одну из ведущих ролей в возникновении 
многих заболеваний играет оксидативный стресс и его по-
следствие – ПОЛ. Активация ПОЛ характерна для многих 
заболеваний: дистрофии мышц (болезнь Дюшенна), бо-
лезни Паркинсона, при которых ПОЛ разрушает нервные 
клетки в стволовой части мозга, атеросклероза и развития 
опухолей. Активные формы кислорода, вызывающие ок-
сидативный стресс, могут образовываться эндогенно в ре-
зультате метаболических процессов и экзогенно, в резуль-
тате курения, инсоляции, радиоактивного воздействия, 
неправильного питания [28]. Возникновению оксидатив-
ного стресса способствуют многие заболевания и состоя-
ния, характерные как для онкологических, так и кардиоло-
гических пациентов (ожирение, АГ, СД).

Ожирение
Одним из ведущих ФР ССЗ является ожирение. 26,5 % 

взрослых россиян страдают ожирением, этот ФР отме-
чен среди мужчин в 18,6 %, среди женщин – в 32,9 % [Си-
туация с НИЗ в странах, 2014 г. ВОЗ]. При этом у 60 % 
взрослых больных ожирение дебютировало в  детском 

возрасте [29]. Избыточный вес и ожирение встречались 
у  11 % пациентов со  злокачественными новообразовани-
ями (ЗНО) толстой кишки, у 9 % – с раком молочной же-
лезы, у 38 % – с раком тела матки, у 37 % – с раком карди-
ального отдела пищевода, у 25 % – с раком почки, у 24 % – 
с ЗНО желчного пузыря. Отсутствие избыточной массы 
тела снижает риск возникновения следующих ЗНО: мо-
лочной железы у женщин в постменопаузе, толстой и пря-
мой кишки, поджелудочной железы, желчного пузыря, пи-
щевода (аденокарциномы), желудка (кардиального от-
дела), печени (гепатоцеллюлярной карциномы), почки 
(почечно-клеточного рака), яичников, тела матки, щито-
видной железы, множественной миеломы. При нормаль-
ной массе тела отмечается снижение риска летального ис-
хода при раке молочной железы у мужчин, раке предста-
тельной железы, B-клеточной лимфоме.

Для  пациентов с  ожирением характерны также инсу-
линрезистентность, дислипидемия и  склонность к  тром-
бообразованию. Кроме того, ожирение повышает пери-
ферическое сосудистое сопротивление, способствует 
гиповентиляции и  возникновению ночного апноэ, уве-
личению сердечного выброса и  ударного объема, кото-
рое ведет к повышению давления наполнения левого же-
лудочка и перегрузке объемом. Это обуславливает расши-
рение полостей сердца и изменение геометрии сердечной 
мышцы независимо от наличия АГ [30, 31]. В то же вре-
мя считается, что  20 % случаев возникновения рака свя-
заны с  ожирением [32]. Американский институт ис-
следований рака и  Всемирный фонд исследований рака 
(AICR / WCRF) полагают, что  избыточный вес способ-
ствует возникновению таких видов рака, как аденокарци-
нома пищевода, рак поджелудочной железы, печени, коло-
ректальный рак, постменопаузальный рак молочной желе-
зы, рак эндометрия и почек [33, 34]. Риск возникновения 
рака повышается до 70 % при индексе массы тел от 40 до 
49,9 кг / м2. Исследование EPIC (European Prospective 
Investigation Into Cancer and Nutrition-Potsdam) показало, 
что риск возникновения рака при избыточной массе тела 
зависит от пола, например, риск возникновения колорек-
тального рака на 55 % выше у мужчин, чем у женщин [35]. 
Предполагается, что  эстрогены, уровень которых повы-
шен у женщин с ожирением, подавляют сигналы воспале-
ния и  оказывают противоопухолевое воздействие через 
проапоптозный эффект на эстрогеновые рецепторы тол-
стой кишки. Эта гипотеза подтверждается тем, что у жен-
щин, получающих заместительную гормонотерапию 
в  постменопаузальный период, уменьшается риск воз-
никновения колоректального рака [36]. При поиске вза-
имосвязи влияния ожирения на  ССЗ и  ОЗ можно пере-
числить следующие механизмы: питание, распределение 
подкожного жира, физическая активность (ФА), различ-
ные виды гормонов – половые, инсулин, инсулиноподоб-
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ный фактор роста (ИФР), адипокины, как уже говорилось 
ранее, воспаление и  оксидативный стресс. Адипоциты 
продуцируют провоспалительные цитокины  – адипоки-
ны и гормоны, которые повышены в плазме пациентов с 
ожирением – фактор некроза опухоли-α, ИЛ-1, ИЛ-6, леп-
тин, ангиотензиноген, резистин, СРБ, некоторые из кото-
рых обладают антиапоптозным эффектом и проангиоген-
ным эффектом, которые не только позволяют сохранять 
запасы жировой ткани, но и  способствуют возникнове-
нию опухолей [37]. Например, по мнению некоторых ис-
следователей, лептин играет ключевую роль в  возникно-
вении гепатоклеточной карциномы, которая реализуется 
через влияние лептина на обратную транскриптазу тело-
меразы [38]. Как  показывают многочисленные клиниче-
ские и  экспериментальные исследования, лептин игра-
ет также основополагающую роль в возникновении ССЗ 
у лиц с избыточной массой тела и ожирением [39]. Жиро-
вая ткань продуцирует в большом количестве и ИЛ-6, ко-
торый повышает артериальное давление (АД),  стимули-
руя производство СРБ печенью.

Сахарный диабет
Макрососудистые осложнения СД обуславливают 

к  возникновение ишемической болезни сердца и  заболе-
ваний периферических артерий. Патофизиологические 
процессы, приводящие к  атеросклерозу при  СД, явля-
ются мультифакторными. Центральным звеном является 
инсулинорезистентность, которая приводит к  дислипи-
демии, особенно к  гипертриглицеридемии, путем окси-
дативного стресса и гликозилирования. Эндотелиальная 
дисфункция, которая является ранним маркером атеро-
склероза, связана с  индуцированным гликемией свобод-
но-радикальным повреждением стенки сосуда. В  про-
цессе гипергликемии ИФР-1 стимулирует миграцию 
и  пролиферацию гладкомышечных клеток [40]. Под-
тверждением этому является работа американских уче-
ных, которые исследовали жесткость сосудов, измеряя 
скорость распространения пульсовой волны у  подрост-
ков, страдающих СД 1 типа, и  параллельно определяли 
маркеры воспаления и  антропометрические параметры. 
Измерения повторяли через 5  лет. Оказалось, что  наи-
более сильная корреляция с  увеличением скорости рас-
пространения пульсовой волны была выявлена у  марке-
ров воспаления (особенно фибриногена) и окружности 
талии [41]. По  данным мета-анализа, опубликованного 
в 2015 г. [42], найдены убедительные доказательства ассо-
циации СД 2  типа с  раком молочной железы, внутрипе-
ченочной холангиокарциномой, колоректальным и эндо-
метриальным раком, в то время как связь с другими вида-
ми рака не установлена. При изучении связи смертности 
от  рака эндометрия у  женщин с  коморбидной патологи-
ей (СД, ожирением и другими заболеваниями) было вы-

явлено, что смертность в течение 7 лет была наибольшей 
у пациенток с СД, даже независимо от ожирения [43].

Каковы же общие механизмы  
влияния СД на ССЗ и рост опухолей?

Такими механизмами, по мнению многих авторов, яв-
ляются: гиперинсулинемия, гипергликемия, ИФР и  вос-
паление. Центральным агентом в  инсулин-рак-гипотезе 
является ИФР, который повышает пролиферацию кле-
ток. Хроническая гиперинсулинемия ведет к  снижению 
уровня ИФР-ассоциированных протеинов и, как  след-
ствие, повышению ИФР в сыворотке крови. Опухолевые 
клетки экспрессируют оба вида рецепторов – инсулино-
вые рецепторы и  рецепторы ИФР. Мета-анализы свиде-
тельствуют о  повышенном риске колоректального рака, 
рака предстательной железы и  пременопаузальном раке 
молочной железы, ассоциированных с высокими уровня-
ми сывороточного ИФР [44]. Гиперинсулинемия также 
уменьшает печеночный синтез глобулина, связывающего 
половые гормоны, повышая уровни эстрогенов у мужчин 
и  женщин и  уровни тестостерона у  женщин. Повышен-
ный уровень половых стероидов связан с  увеличенным 
риском развития постменопаузального рака молочной 
железы и эндометрия, хотя плейотропное влияние эстро-
генов на  сердечно-сосудистую систему может быть бла-
гоприятным. Изучение влияние эстрогенов на возникно-
вение рака молочной железы и эндометрия началось срав-
нительно давно [45], но окончательного ответа на вопрос 
о  воздействии половых гормонов на  рост опухолей ука-
занной локализации нет до  сих пор, особенно приме-
нительно к  использованию заместительной гормоноте-
рапии у  женщин в  менопаузе. Исследование «Women’s 
Health Initiative Observational Study» подтвердило безо-
пасность применения вагинальных эстрогенов в  период 
менопаузы [46]. Резюмируя, можно сказать, что  воспа-
ление способствует возникновению инсулинорезистент-
ности и таким образом участвует в патогенезе СД, внося 
свой вклад в сложную сеть взаимодействий между воспа-
лением, ССЗ и раком.

Артериальная гипертензия
АГ является одним из  важнейших ФР ССЗ. Клини-

ческие и  экспериментальные исследования демонстри-
руют причинно-следственную связь между АГ и  струк-
турными изменениями сердца и  сосудов. Гипертензия 
вызывает окислительный стресс артериальной стенки, 
что  считается основным механизмом развития атеро-
склероза. АГ приводит к  гипертрофии миокарда лево-
го желудочка, уменьшая напряжение сердечной стенки 
под  воздействием повышенного АД, что  впоследствии 
ведет к  диастолической и  систолической дисфункции 
и  СН [47]. Исследования, изучающие взаимосвязь АГ 
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и  рака, показывают противоречивые результаты. Круп-
нейшее на  сегодняшний день исследование, охватываю-
щее более полумиллиона человек (Metabolic Syndrome 
and Cancer Project) с  медианой наблюдения 12  лет, вы-
явило, что мужчины имеют отношение рисков развития 
рака (ОР)  – 1,07 (95 % доверительный интервал [ДИ]: 
1,04–1,09), а  случаев смерти от рака  – ОР 1,12 (95 % 
ДИ: 1,08–1,15) на  каждые 10 мм рт. ст. повышения АД; 
женщины имеют общий риск смерти от рака – ОР 1,06 
(95 % ДИ: 1,02–1,11), но  демонстрируют отсутствие 
связи с  заболеваемостью раком [48]. АГ была связана 
с  несколькими специфическими видами рака  – светло-
клеточной карциномой (почечно-клеточный рак), ко-
лоректальным раком, раком простаты, меланомой. В на-
стоящий момент неизвестно, каким именно образом АГ 
влияет на  возникновение рака  – происходит  ли это на-
прямую или  опосредованно через ангиогенный фактор. 
В некоторых исследованиях у больных АГ были выявле-
ны повышенные уровни в  плазме эндотелиального фак-
тора роста, который вместе с  центральной гормональ-
ной регуляцией влияет на способность опухолей образо-
вывать новые кровеносные сосуды [49]. Предполагается, 
что  ангиотензин II, ключевой гормон в  вазоконстрик-
ции и  развитии АГ, стимулирует выработку сосудисто-
го эндотелиального фактора роста. Также повышенное 
АД влияет на артериальную стенку через оксидативный 
стресс, который, в  свою очередь, связан с  канцерогене-
зом, что, вероятно, является общим биологическим меха-
низмом между ССЗ и раком.

Гиперлипидемия
Гиперлипидемия является ФР ишемической болез-

ни сердца [50]. В отличие от ССЗ связь гиперлипидемии 
и развития ОЗ остается недоказанной. В литературе име-
ются противоречивые данные, хотя в последнее время по-
является все больше доказательств связи дислипидемии 
с раком молочной железы, и в той или иной степени убеди-
тельных доказательств для некоторых других видов рака 
[51, 52]. Некоторые исследования демонстрируют обрат-
ную связь [53]. Опухолевые клетки часто экспрессируют 
рецепторы, тропные к  метаболитам холестерина, кото-
рые необходимы для  опухолевого роста, снижая их  уро-
вень в  плазме. Есть данные, которые подтверждают, 
что  высокохолестериновая диета в  сочетании с  другими 
агентами, увеличивает риск возникновения карциномы 
толстой кишки [54]. Это может быть связано с  билиар-
ными жирными кислотами, секреция которых увеличива-
ется при  большом потреблении животных жиров, кото-
рые способствуют канцерогенезу. Метаболит холестери-
на, 27-гидроксихолестерол, принимает участие в синтезе 
эстрадиола, и  недавно было выяснено, что  он имеет от-
ношение к  развитию рака молочной железы. Это позво-

ляет предположить взаимодействие между ССЗ и  раком 
через холестерин и его метаболизм. Кроме того, в экспе-
риментах было показано, что терапия статинами подавля-
ет быстрый рост опухоли молочной железы, связанный 
с  высокохолестериновой диетой у  мышей [55]. Исследо-
вания на мышах также показывают, что 27-гидроксихоле-
стерол, наряду с эстрогенами, которые оказывают плейо-
тропное действие на сердечно-сосудистую систему, пре-
пятствует развитию ССЗ. Интратуморальная среда стала 
сферой повышенного интереса при изучении многих ви-
дов рака. Фермент, способствующий синтезу 27-гидро-
ксихолестерола, в  изобилии присутствует в  опухоль-ас-
социированных макрофагах, что свидетельствует в пользу 
воспалительной теории канцерогенеза. Данные эпиде-
миологических и  клинических исследований демонстри-
руют также существование коморбидности между раком 
простаты и ССЗ. Было показано, что имеется взаимосвязь 
между липопротеинами низкой плотности и  триглице-
ридами, а также предрасположенностью к раку простаты, 
которая реализуется через генетические механизмы [56].

Курение
Потребление табака является причиной почти 6 млн. 

случаев смерти в  мире ежегодно, из  которых около 
5,4 млн. – активные курильщики или бывшие таковыми 
и более 600 тыс. – пассивные курильщики. Курение сига-
рет значительно влияет на сердечно-сосудистую заболе-
ваемость и смертность, способствуя всем стадиям атеро-
склеротического процесса через многочисленные меха-
низмы. Одним из механизмов является снижение уровня 
оксида азота (NO), которое вызывает вазомоторную 
дисфункцию и  увеличивает оксидативный стресс, вызы-
вающий эндотелиальные и  структурные изменения. Ку-
рение в  значительной степени способствует тромбо-
генезу и  возникновению острых коронарных событий 
[57]. В  последнее время на  рынке стали появляться но-
вые виды табачной продукции (такие как  электронные 
сигареты, система IQOS), а также стали пристально изу-
чаться такие виды курения табака, как, например, кальян. 
Их  влияние на  атеросклеротический процесс и  возник-
новение ССЗ остается пока неясным, хотя этот вопрос 
требует пристального внимания в связи с широким рас-
пространением потребления новых видов табачных из-
делий [58]. Показано, что бездымные виды табака увели-
чивают риск развития рака ротовой полости, пищевода, 
поджелудочной железы. Более того, как  показывают по-
следние исследования, существуют гендерные различия 
влияния ФР ССЗ на  развитие болезней. Так, например, 
женщины во всем мире курят меньше, но сигареты ока-
зывают на них более пагубное влияние, особенно в соче-
тании с  пероральными контрацептивными средствами 
[59, 60] (табл. 2).
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Курение также является весьма весомым факто-
ром, способствующим образованию различного ви-
да опухолей. Основной канцерогенный механизм куре-
ния  – повторяющиеся повреждения плоскоклеточно-
го эпителия, которые перекрывают время, необходимое 
для  регенерации. По  мнению Американского онколо-
гического общества, курение ответственно за  30 % всех 
смертей от  ОЗ  [61]. Курение повышает риск развития 
и является причиной рака полости носа и околоносовой 
пазухи, глотки, полости рта, пищевода, легкого, печени, 
желудка, поджелудочной железы, почки, толстой кишки, 
мочевого пузыря, яичников, шейки матки.

Табак является источником ряда раздражающих ве-
ществ, канцерогенов, провоспалительных агентов и окис-
лителей, которые стимулируют патологические сигналь-
ные пути, участвующие в  развитии как  рака, связанно-
го с  курением, так и  ССЗ. В  модели in vitro обнаружено, 
что никотин может ингибировать апоптоз и увеличивать 
ангиогенез. В  целом курение создает агрессивную сре-
ду, ослабляя эндотелий и увеличивая экспрессию молекул 
клеточной адгезии – все это вызывается снижением про-
дукции эндотелий-зависимого NO. Между тем, извест-
но также, что  NO предотвращает агрегацию тромбоци-
тов и образование тромбов, и поэтому отсутствие NO за-
крепляет процесс образования бляшек и  атеросклероз. 
Кроме того, у  курильщиков повышена вязкость крови 
вследствие воздействия высоких уровней окиси углеро-
да и карбоксигемоглобина. Это еще более усиливает риск 
атеротромбогенных заболеваний. В  образцах крови ку-
рильщиков повышен уровень периферических лейкоци-
тов, СРБ и  фибриногена по  сравнению с  некурящими. 
Другие системные провоспалительные цитокины также 
повышаются у  курильщиков и  включают ИЛ-6 и  фактор 
некроза опухоли-α. У курильщиков также нарушается фи-
бринолитическая активность. Исследования на  коронар-
ных артериях курящих показали относительно меньшие 
уровни тканевого активатора плазминогена (tPA) по срав-

нению с увеличением ингибитора активатора плазминоге-
на-1 (PAI-1). Этот дисбаланс  – tPA / PAI-1 нарушает фи-
бринолиз, способствуя тромбообразованию [62].

Неправильное питание
Неправильное питание является одним из  основных 

ФР, влияющих на  развитие ССЗ. Это влияние обуслов-
лено несколькими промежуточными ФР, такими как мас-
са тела, АД, липиды сыворотки. Гораздо более интерес-
на взаимосвязь диетических привычек с  развитием он-
кологических процессов. Она может быть обусловлена 
как  известными канцерогенами, входящими в  состав пи-
щи (афлатоксинами, нитрозаминами и др.), так и пищевы-
ми компонентами, влияющими на ожирение, АГ, гиперли-
пидемию и  хронические воспалительные процессы. Су-
ществует несколько ассоциаций между питанием и раком, 
классифицированных как доказанные, вероятные или уме-
ренной степени вероятности [63]. Считается, что  суще-
ствует причинно-следственная связь между следующими 
продуктами питания и типами рака: красного / обработан-
ного мяса с колоректальным раком, афлатоксина с раком 
печени и  мышьяка в  питьевой воде и  β-каротинов с  ри-
ском рака легких [64]. Вероятному увеличению риска ра-
ка способствуют: соленая рыба Кантонского посола (Ки-
тай) – рака носоглотки, соленые продукты – рака желудка, 
диета с  высоким содержанием углеводов  – рака эндоме-
трия, чай мате – рака пищевода, мышьяк в питьевой воде – 
рака кожи. Способствуют снижению риска рака следую-
щие продукты: некрахмальные овощи – рака ротоглотки, 
гортани, пищевода и  желудка; чеснок  – колоректального 
рака; фрукты  – рака ротоглотки, гортани, пищевода, лег-
ких и  желудка; диеты с  высоким содержанием кальция  – 
колоректального рака. Более того, в  мета-анализе, вклю-
чающим 28 работ, в котором сравнивались 2 диетических 
паттерна – так называемая «западная» диета, содержащая 
большое количество обработанных продуктов, в том числе 
мясных, и «рациональная» диета, которая отличается до-

Таблица 2. Результаты опроса GATS (Глобального опроса  
взрослого населения о потреблении табака), РФ, 2016 г., адаптировано из [60]

Показатель
Пол Место проживания

Все взрослые 
(%)

Мужчины 
(%)

Женщины 
(%)

Городская местность 
(%)

Сельская местность 
(%)

Постоянные потребители табака 30,5 49,8 14,5 30,6 30,1
Постоянные курильщики табака 30,3 49,5 14,4 30,5 29,9
Постоянные курильщики сигарет 29,9 48,8 14,2 30,0 29,8
Постоянные курильщики  
промышленно произведенных сигарет 29,7 48,2 14,2 29,8 29,3

Среднее число сигарет,  
выкуриваемых в день (количество) 16,3 17,1 13,7 16,1 16,7

Средний возраст начала  
ежедневного курения (лет) 17,0 16,8 17,2 16,9 17,2

Бывшие ежедневные курильщики 25,1 24,1 27,9 26,1 22,0
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статочным потреблением свежих овощей и фруктов, было 
показано, что риску колоректального рака в большей сте-
пени подвержены жители стран Северной и Южной Аме-
рики, придерживающиеся «западного» типа питания, 
в отличие от жителей других континентов [65].

В последнее время пристально изучаются общие био-
логические пути, связывающие диету, ССЗ и рак. Генети-
ческие мутации в пути метаболизма фолатов в сочетании 
с  недостаточным потреблением фолатов с  пищей связа-
ны с повышенным риском развития как ССЗ, так и коло-
ректального рака [66]. Предполагается, что аберрантное 
метилирование, связанное с  дефицитом фолата, способ-
ствует развитию атеросклероза, поскольку это может мо-
дулировать экспрессию различных генов, участвующих 
в пролиферационной и миграционной способности глад-
комышечных клеток коронарных сосудов. В быстро деля-
щихся тканях, таких как эпителий желудочно-кишечного 
тракта, недостаточное поступление фолата ведет к  недо-
статочной продукции тимидилата, что  нарушает синтез 
ДНК и  приводит к  геномной нестабильности и  после-
дующему канцерогенезу. Конъюгированные линолевые 
кислоты, обнаруженные главным образом в  продуктах 
питания, полученных от  жвачных животных (например, 
говядина и  молочные продукты), продемонстрирова-
ли многообещающие антиатеросклеротические и  анти-
канцерогенные эффекты в  экспериментальных моделях 
[67]. Однако рационы питания, в  которых преобладали 
мясные продукты, были связаны с  несколькими видами 
ОЗ, особенно колоректальным раком [68]. Повышенный 
риск рака может быть результатом хронического воспале-
ния, связанного с большим потреблением пищевого жира, 
ведущим к  усиленной продукции канцерогенных желч-
ных кислот, и  нескольких генотоксических веществ (на-
пример, нитрозаминов), которые могут воздействовать 
непосредственно на ДНК и вызывать точечные мутации, 
делеции и вставки [69], что также способствует повышен-
ному риску ССЗ. Фактор активации тромбоцитов (PAF) 
является ведущим провоспалительным медиатором, вы-
зывающим канцерогенез. PAF является неотъемлемой ча-
стью подавления иммунного ответа и продвижения мета-
стазов и  роста опухоли путем изменения локальных ан-
гиогенных и цитокиновых сетей. Взаимодействия между 
PAF и его рецептором могут играть роль в прогрессиро-
вании рака пищеварительного тракта, кожи и гормон-за-
висимых раков [70]. Потребление полифенолов, найден-
ных главным образом во  фруктах, овощах и  некоторых 
растениях, было связано с уменьшением как риска ССЗ, 
так и рака, предположительно из-за их влияния на некото-
рые метаболические агенты, включая митоген-активиро-
ванные протеинкиназы, фосфатидилинозитола-3-киназы, 
реактивные виды кислорода и  др. [71]. Интересно, что 
ни витамины, ни антиоксиданты не были связаны с умень-

шением риска ССЗ или  рака в  рандомизированных кон-
тролируемых исследованиях, несмотря на  положитель-
ные эффекты в  исследованиях in vivo. Жирные кислоты 
омега-3, несмотря на  положительные влияния на  ССЗ, 
также не  продемонстрировали убедительных доказа-
тельств в отношении уменьшения риска рака [72].

Алкоголь
Считается, что умеренное потребление алкоголя име-

ет кардиопротективный эффект и  понижает риск смер-
ти от всех причин, хотя мнения ученых по этой проблеме 
во всем мире расходятся [73]. Уступая курению и ожире-
нию, чрезмерное потребление алкоголя является третьим 
ведущим ФР преждевременной смерти в США [74]. Сре-
ди всех случаев смерти в возрасте 15–54 лет, проанализи-
рованных ретроспективно в большом кооперативном ис-
следовании, проводившемся в России, 52 % были связаны 
с  приемом алкогольных напитков [75]. Пагубное потре-
бление алкоголя является одной из наиболее распростра-
ненных причин обратимой АГ, составляет около трети 
всех случаев неишемической дилатационной кардиомио-
патии, является частой причиной фибрилляции предсер-
дий и заметно повышает риск инсульта – как ишемическо-
го, так и геморрагического. Соотношение риска и пользы 
от  употребления алкоголя выше у  молодых людей, кото-
рые более склонны к  чрезмерному и  запойному харак-
теру потребления и  чаще имеют неблагоприятные по-
следствия острой интоксикации (например, несчастные 
случаи, насилие и  социальные проблемы). Чрезмерное 
употребление алкоголя приводит к увеличению сердечно-
сосудистых событий и смертности от всех причин. Потен-
циальные кардиопротективные механизмы безо пасных 
доз алкоголя включают: снижение воспаления, снижение 
агрегации тромбоцитов, снижение ишемии мио карда  – 
реперфузии, влияние на  факторы свертывания, эндоте-
лиальную функцию, уровни холестерина липопротеинов 
высокой плотности, а также влияния на анти- и проапоп-
тозные факторы. Доказаны причинно-следственные связи 
между алкоголем и раком ротоглотки, гортани, пищевода, 
печени, толстой кишки, а также пре- и посттменопаузаль-
ным раком груди. В то же время существует вероятность 
снижения риска рака почки [63]. Pегулярное потребле-
ние ≈50 г алкоголя в  день дает трехкратное повышение 
риска рака полости рта и глотки, двукратное – риска рака 
гортани и пищевода (плоскоклеточного), в 1,5 раза – ри-
ска рака молочной железы и в  1,4 раза  – риска рака тол-
стой кишки. При  регулярном употребления 18 г алкого-
ля в день относительный риск для рака молочной железы 
остается значительно повышенным – в 1,13 раза. В боль-
шом мета-анализе также выявлено, что умеренное потре-
бление алкоголя связано с  риском развития рака рото-
глотки, плоскоклеточного рака пищевода и  рака молоч-
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ной железы [76]. Связь рака с алкоголем включает в себя 
несколько биологических механизмов  – полиморфизмы 
в генах, связанных с метаболизмом этанола, фолата, мети-
онина и с восстановлением ДНК. Дополнительные меха-
низмы могут включать действие ацетальдегида (основно-
го метаболита алкоголя), повышение уровней эстрогенов. 
Кроме того, алкоголь действует как растворитель для кан-
церогенов табака, усиливает продукцию реактивных ви-
дов кислорода и азота [77].

Физическая активность
Недостаточная ФА  – четвертый по  значимости ФР 

смерти, вызывающий 6 % от общего числа случаев смерти 
в мире [78].

Очевидны преимущества физически активных людей 
по  сравнению с  неактивными в  отношении риска ССЗ. 
В  многочисленных исследованиях продемонстрирова-
на отрицательная корреляция ФА и ССЗ. Физическая на-
грузка благоприятно влияет на  другие доказанные ФР 
ССЗ, такие как АГ, ожирение, СД и гиперлипидемия. До-
полнительные эффекты реализуются через состояние ко-
стей, аэробную способность, емкость сосудов и  сосу-
дистую стенку [79]. В  последнее время накопилось до-
статочно эпидемиологических данных о  влиянии ФА 
на  снижение риска развития ОЗ, установлена положи-
тельная взаимосвязь между интенсивностью ФА и  сни-
жением риска развития рака ободочной кишки, молоч-
ной железы, тела матки, предстательной железы, показа-
но, что повышенная ФА снижает риск рака на 60 % [80]. 
За  период с  1995 по  2011  год, то  есть за  время, эквива-
лентное только половине поколения, ФА в России снизи-
лась на 18 %. По прогнозам, к 2030 году дальнейшее сни-
жение может составить 32 %, что обусловит сокращение 
продолжительности жизни сегодняшних детей на  5  лет 
по сравнению с поколением их родителей [81].

По результатам отчетов World Cancer Research Fund 
International (АICR / WCRF), есть убедительные доказа-
тельства того, что ФА снижает риск колоректального ра-
ка, и есть вероятные доказательства того, что она умень-
шает частоту развития постменопаузального рака мо-
лочной железы и  эндометрия [63, 82]. Биологические 

механизмы влияния ФА на ССЗ и рак совпадают с теми, 
которые были описаны выше, но  центральную роль, ве-
роятнее всего, играет контроль веса. Сокращение жиро-
вой ткани с  помощью физических упражнений снижает 
производство циркулирующих половых гормонов и мета-
болических стероидов, инсулина, лептина, маркеров вос-
паления, некоторые из  которых являются потенциаль-
но канцерогенными. Кроме того, ФА повышает в плазме 
активность tPA и тем самым фибринолиз, снижает актив-
ность PAI-1, активность фибриногена, факторов сверты-
вания VII и IX, фактора Виллебранда и уровень D-димера. 
Показано, что даже однократная тренировка в виде ходь-
бы усиливает эндогенный фибринолиз путем повышения 
активности tPA в  плазме и  снижения активности PAI-1. 
Известна стойкая взаимосвязь тренированности и  кон-
центрации СРБ. Высокая переносимость нагрузок кор-
релирует с низким уровнем СРБ. Данные получены в ходе 
поперечных исследований у  здоровых людей. Благопри-
ятное воздействие физических упражнений и  трениро-
ванности показано для  таких маркеров воспаления, как 
ИЛ-6, фактор некроза опухоли, миелопероксидаза, ассо-
циированная с липопротеином, фосфолипаза А2, матрич-
ная металлопротеиназа-9 и др. [83–85].

Заключение
Широкое пересечение ФР и  путей профилактики 

двух основных групп заболеваний – ССЗ и ОЗ предпола-
гает, что эти, казалось бы, разные патологические состоя-
ния, имеют некоторые общие механизмы возникновения. 
Хроническое воспаление может играть одну из централь-
ных ролей, так как оно способствует возникновению обе-
их групп заболеваний и встречается в условиях ожирения, 
СД, АГ и дислипидемии. Дальнейшее понимание тонкого 
взаимодействия между ССЗ и злокачественными новооб-
разованиями позволит создать общие эффективные диа-
гностические и  профилактические стратегии и  безопас-
ные подходы к лечению.
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