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Минув найнезвичайніший, м’яко висловлю-

ючись, рік у нашому житті. Сказати, що він прин-

ципово змінив спосіб нашого життя, — це не 

сказати нічого. Змінилася наша робота, пере-

вернувся побут, трансформувалося спілкування, 

змінилося оточення та наше приватне життя, по-

інакшали стосунки і т.д. Світ не стане таким, як 

раніше, принаймні за життя людей, які особисто 

пережили цей рік. Трансформація післядиплом-

ної освіти лікарів, яка почалася у попередні роки, 

не буде такою, як планували. Принципово зміни-

лося інформаційне поле, в першу чергу джерела 

інформації та їх пріоритетність. Відповідно, ми бу-

демо намагатися змінювати наш журнал, дбаючи 

про зручність здобуття вами необхідної інформа-

ції. Як конкретно ми будемо змінюватися, ви поба-

чите і, думаю, почуєте протягом наступного року.

Завершуємо поточний рік традиційним змістом 

журналу: в ньому ми публікуємо деякі матеріали 

з нашої щорічної конференції «Медико-соціальні 

проблеми артеріальної гіпертензії», яку, попри 

усі перешкоди, нам вдалося провести у листопа-

ді 2020 року в Одесі частково наживо — із при-

сутністю як слухачів в аудиторії, так і глядачів в 

Інтернеті. Як завжди, в номері — наукові статті, 

світові новини (напередодні, в середині листопа-

да, в Інтернеті пройшов щорічний конгрес Амери-

канської асоціації серця), інші традиційні рубрики. 

Цього року ми вже надрукували нові глобальні та 

російські рекомендації з артеріальної гіпертензії, 

канадські рекомендації з резистентної гіпертен-

зії, позиційну статтю Європейського товариства 

щодо артеріальної гіпертензії при вагітності та 

багато-багато іншого. Нагадую вам, що все це ви 

можете побачити та прочитати на сайті журналу: 

http://hypertension.zaslavsky.com.ua

Як завжди, чекаємо від вас конструктивних 

відгуків, статей, оглядів і клінічних випадків.

Я не знаю, коли саме цей номер потрапить у 

ваші руки, але бажаю вам добрих змін у 2021 році, 

не таких, як у поточному, але головне — здоров’я 

та процвітання.

З Новим роком!

З найкращими побажаннями,

 Юрій СІРЕНКО 
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Сіренко Ю.М., Торбас О.О., Кушнір С.М. від імені дослідників ОЗІРКА*
ДУ «ННЦ «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України», м. Київ, Україна

Ефективність терапії статинами на етапі первинної 
медичної допомоги — дослідження ОЗІРКА: 

популяційне дослідження ефективності препарату 
ОЗалекс (розувастатин) при лікуванні пацієнтів 

з порушеннями ліпідного обміну 
І гіперхолестеринемією в Різних КАтегоріях пацієнтів

Резюме. Актуальність. В Україні кількість призначень статинів протягом останніх років зали-
шається відносно низькою. Широкомасштабне дослідження ОЗІРКА в Україні дозволило б спрос-
тувати частину міфів і продемонструвати, що тривала терапія одним з найбільш ефективних 
статинів — розувастатином — у середніх і високих дозах безпечна й ефективна у великій когорті 
пацієнтів на первинній ланці надання медичної допомоги. Метою дослідження було вивчення впливу 
препарату Озалекс (розувастатин) на рівень ліпідів і холестерину в пацієнтів з порушеннями ліпід-
ного обміну й гіперхолестеринемією. Матеріали та методи. Дослідження було заплановано як про-
спективне відкрите популяційне. Набір пацієнтів проводився з березня по грудень 2019 року. Аналіз 
даних дослідження проводився з червня по листопад 2020 року. Усі пацієнти повинні були отриму-
вати розувастатин (Озалекс, «Кусум Фарм», Україна) в дозі 10 або 20 мг. Результати. Загалом у 
дослідження планували включити 20 000 пацієнтів з усієї України. Повний період спостереження 
закінчили 18 100 пацієнтів, з яких у 17 530 були всі необхідні дані, які й увійшли до фінального ана-
лізу. Середній період спостереження становив 2,2 місяця. Протягом двох місяців спостереження в 
пацієнтів у середньому відзначалося достовірне зниження рівнів загального холестерину — на 28 % 
(p < 0,001), холестерину ліпопротеїдів низької щільності — на 34 % (p < 0,001), тригліцеридів — 
на 25 % (p < 0,001). Збільшення дози розувастатину з 10 до 20 мг після першого візиту привело 
до додаткового зниження рівня холестерину ліпопротеїдів низької щільності приблизно на 40 %. 
Рівень глюкози крові натще в пацієнтів у дослідженні достовірно знизився з 5,70 ± 0,01 ммоль/л до 
5,23 ± 0,01 ммоль/л (достовірність динаміки, p < 0,001). Висновки. Озалекс виробництва «Кусум 
Фарм» (Україна) — це високоефективний генеричний препарат розувастатину, що має нейтраль-
ний вплив на метаболізм глюкози й дозволяє досягти доброго контролю показників ліпідного спек-
тра крові на етапі первинної ланки надання медичної допомоги.
Ключові слова: гіперліпідемія; гіперхолестеринемія; статини; розувастатин

Вступ
Статини вже протягом багатьох років посідають 

провідне місце в первинній і вторинній профілакти-

ці основних серцево-судинних ускладнень у всьому 

світі. Сучасні генерації статинів, на відміну від своїх 

більш ранніх попередників, стали ще більш ефек-

тивними в плані контролю ліпідів крові, при цьому є 

безпечнішими для тривалого прийому. На сьогодні 

ми можемо сміливо стверджувати, що статини мож-

на рекомендувати широкому колу пацієнтів як один 

з найбільш нейтральних за переносимістю класів 

препаратів з найбільшим протекторним впливом. 

Ефект статинів обумовлений не лише їх здатніс-

тю ефективно контролювати показники ліпідного 
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спектра пацієнтів, вони, крім того, мають додаткові 

плейотропні ефекти, які в результаті посилюють їх 

вплив на зниження ризику атеросклеротичних за-

хворювань. Саме тому в усіх сучасних настановах 

статинам приділяють особливу увагу, зокрема, при 

лікуванні пацієнтів високого серцево-судинного 

ризику.

Однак, на жаль, в Україні кількість призначень 

статинів протягом останніх років залишається доволі 

низькою. На практиці лікарі, маючи на меті серцево-

судинну протекцію, часто надають перевагу іншим 

препаратам, зокрема антиагрегантній та антикоагу-

лянтній терапії, призначення якої без відповідних 

показань може призвести до серйозних ускладнень. 

Досить часто лікарі остерігаються широко признача-

ти статини через ті побічні ефекти, що були прита-

манні більш раннім препаратам групи статинів, по-

боюються низької прихильності пацієнтів та інколи 

не вірять у можливість тривалої статинотерапії. Крім 

того, скептики говорять, що всі позитивні дослі-

дження зі статинами були проведені не в Україні, і 

якби перенести їх на українську популяцію пацієн-

тів, то їх результати могли б бути іншими.

Саме тому ми вирішили провести широкомас-

штабне дослідження ОЗІРКА в Україні, яке б дозволи-

ло спростувати частину таких міфів і продемонструва-

ти, що тривала терапія одним з найбільш ефективних 

статинів — розувастатином — у середніх і високих до-

зах безпечна й ефективна у великій когорті пацієнтів 

на первинній ланці надання медичної допомоги.

Метою дослідження було вивчення впливу пре-

парату Озалекс (розувастатин) на рівень ліпідів і 

холестерину в пацієнтів з порушеннями ліпідного 

обміну й гіперхолестеринемією.

Дизайн і методи дослідження
Дослідження було заплановано як проспективне 

відкрите популяційне. Набір пацієнтів проводився 

з березня по грудень 2019 року. Аналіз даних дослі-

дження проводився з червня по листопад 2020 року. 

Етапи дослідження: 

1. Відбір пацієнтів, що включав збір скарг та 

анамнезу, фізикальне обстеження, оцінку даних ін-

струментальних і лабораторних методів досліджен-

ня щодо відповідності критеріям включення/не-

включення в дослідження. 

2. Лікування. Після включення пацієнта в до-

слідження й проведення необхідних інструменталь-

них і лабораторних методів дослідження він отри-

мував препарат розувастатин (Озалекс виробництва 

«Кусум Фарм», Україна) в рекомендованих дозах. 

Протягом дослідження в разі необхідності проводи-

ли корекцію доз або схеми терапії. Також пацієнтам 

обирали препарати супутньої терапії за необхід-

ністю: антигіпертензивна терапія, антиангінальна, 

протидіабетична тощо. При виборі супутньої те-

рапії лікар міг використовувати препарати вироб-

ництва «Кусум Фарм» (Україна): Хіпотел (телмісар-

тан), Семлопін (S-амлодипін), Клосарт (лозартан), 

Лоспирин (ацетилсаліцилова кислота), Платогріл 

(клопідогрель), Метамін (метформін) та інші пре-

парати на його розсуд.

3. Контроль лікування. Протягом наступних 

візитів пацієнтам виконували повторні загально-

клінічні дослідження, застосовували лабораторні 

й інструментальні методи обстеження через 1 і 2 

місяці після початку терапії. Титрація дози розува-

статину відбувалася після першого місяця лікування 

(проміжний візит), лікар міг змінити схему лікуван-

ня й після другого місяця терапії (під час заключно-

го візиту).

Критерії включення пацієнтів у дослідження: чо-

ловіки й жінки віком 18 років і старші з підтвердже-

ними лабораторно порушеннями ліпідного обміну й 

гіперхолестеринемією.

Критерії виключення: діти й підлітки віком до 18 

років; нормальний або низький рівень ліпідів кро-

ві при первинній профілактиці; гіперчутливість до 

розувастатину або будь-якої допоміжної речовини; 

активні захворювання печінки, у тому числі стій-

ке підвищення сироваткових трансаміназ невідо-

мої етіології і будь-яке підвищення трансаміназ у 

сироватці, що втричі перевищувало верхню межу 

норми; тяжкі порушення функції нирок (кліренс 

креатиніну < 30 мл/хв); міопатія; одночасний при-

йом циклоспорину; період вагітності й годування 

Таблиця 1. Дизайн дослідження

Процедури Візит 1 Візит 2 Візит 3

Антропометрія (вимірювання зросту, маси тіла, ІМТ) + – –

Вимірювання маси тіла, ІМТ – + +

Оцінка супутніх захворювань + – –

Оцінка супутньої терапії + + +

Вимірювання офісного артеріального тиску й частоти серцевих скорочень + + +

Лабораторне дослідження глюкози крові натще + + +

Лабораторне дослідження ліпідного профілю + + +

Призначення препарату Озалекс + – –

Титрація дози препарату Озалекс – + +
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груддю, а також жінки репродуктивного віку, які не 

застосовували належні засоби контрацепції; клініч-

но значимий гіпотиреоз; наявність в особистому або 

сімейному анамнезі спадкових м’язових захворю-

вань; наявність в анамнезі міотоксичності, спричи-

неної іншими інгібіторами ГМГ-КоА-редуктази або 

фібратами; зловживання алкоголем; ситуації, що 

можуть призвести до підвищення рівнів препарату 

в плазмі крові; належність до монголоїдної раси; су-

путнє застосування фібратів.

Методи обстеження: вимірювання офісного 

рівня систолічного й діастолічного артеріального 

тиску (САТ і ДАТ), визначення зросту й маси тіла 

та обчислення індексу маси тіла (ІМТ), лаборатор-

ні обстеження: глюкоза крові натще, тригліцери-

ди (ТГ), загальний холестерин, холестерин ліпо-

протеїдів низької щільності (ЛПНЩ), холестерин 

ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ), креа-

тинін.

Результати
Загалом у дослідження планували включи-

ти 20 000 пацієнтів з усієї України. Повний період 

спостереження закінчили 18 100 пацієнтів, з яких у 

17 530 були всі необхідні дані, які й увійшли до фі-

нального аналізу. Середній період спостереження 

становив 2,2 місяця. Прийняття рішення про вклю-

чення пацієнтів у дослідження, спостереження, ви-

бір терапії та її корекцію приймали лікуючі лікарі. 

Дані про пацієнтів надали близько 200 лікарів з різ-

них регіонів України.

Початкова характеристика пацієнтів подана в 

табл. 2.

Як видно із табл. 2, пацієнти, включені в дослі-

дження, були віком приблизно 62 роки, з надмір-

ною масою тіла, але переважно без ожиріння, з ар-

теріальною гіпертензією 2-го ступеня, тенденцією 

до збільшення вмісту глюкози в крові, підвищеним 

рівнем холестерину, холестерину ЛПНЩ і триглі-

церидів. Такі пацієнти досить часто звертаються до 

лікаря в амбулаторному порядку, при чому очевид-

но, що вони перебувають у групі ризику щодо ви-

никнення ускладнень артеріальної гіпертензії, ви-

никнення цукрового діабету, атеросклеротичного 

ураження судин і, як наслідок, розвитку й прогресу-

вання ішемічної хвороби серця (ІХС) та інших сер-

цево-судинних ускладнень. Саме для таких пацієн-

тів лікування має бути від самого початку досить 

потужним, з урахуванням усіх супутніх факторів ри-

зику, а статинотерапію слід починати одразу, обира-

ючи високоефективні препарати, швидко титруючи 

їх до оптимальних доз.

У табл. 2 наведено структуру захворювань па-

цієнтів. Майже всі пацієнти, включені у досліджен-

ня, хворіли на артеріальну гіпертензію на момент 

скринінгу, про що також свідчив високий рівень 

офісного АТ. Понад половину пацієнтів мали су-

путню ІХС, майже в п’ятої частини вибірки додат-

Таблиця 2. Загальна характеристика пацієнтів, включених у дослідження

Показник
Середнє значення 

(M ± m)
95% довірчий 

інтервал

Чоловіки/жінки, % 46,4/53,6

Вік, роки 61,86 ± 0,08 61,70–62,02

Маса тіла, кг 83,13 ± 0,10 82,93–83,34

Артеріальна гіпертензія, n (%) 17464 (99,6)

Ішемічна хвороба серця, n (%) 10240 (58,4)

Цукровий діабет, n (%) 2934 (16,7)

Наявність ТІА/ГПМК в анамнезі, n (%) 504 (2,9)

Перенесений в минулому ГКС/ІМ, n (%) 940 (5,4)

Надмірна вага тіла, n (%) 12572 (72)

— Ожиріння, n (%) 6015 (34)

ІМТ, кг/м2 29,10 ± 0,07 28,96–29,23

Офісний САТ при включенні, мм рт.ст. 155,37 ± 0,14 155,09–155,65

Офісний ДАТ при включенні, мм рт.ст. 92,15 ± 0,09 91,98–92,33

Глюкоза, ммоль/л 5,70 ± 0,01 5,68–5,72

Загальний холестерин, ммоль/л 6,68 ± 0,01 6,65–6,70

Холестерин ЛПНЩ, ммоль/л 4,42 ± 0,01 4,40–4,44

Холестерин ЛПВЩ, ммоль/л 1,34 ± 0,01 1,33–1,35

Тригліцериди крові, ммоль/л 2,17 ± 0,01 2,15–2,18

Примітки: ТІА/ГПМК — транзиторна ішемічна атака/гостре порушення мозкового кровообігу; ГКС/ІМ — 
гострий коронарний синдром/інфаркт міокарда.
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ково був супутній цукровий діабет (ЦД). Близько 

3 % усіх пацієнтів повідомили про перенесені рані-

ше мозкові події, а понад 5 % популяції перенесли в 

минулому гострий коронарний синдром (ГКС) або 

інфаркт міокарда (ІМ). Застосування статинів у та-

ких пацієнтів розглядається як компонент вторин-

ної профілактики, такі пацієнти належать до групи 

високого ризику, а отже, їм необхідно призначати 

високоефективні статини в оптимальних дозах, а 

також важливо ретельно контролювати показники 

ліпідного спектра крові, і розувастатин у такому ви-

падку, напевне, є найбільш оптимальним вибором. 

У нашому дослідженні усім пацієнтам на початку 

дослідження було призначено розувастатин у дозі 

10 або 20 мг на вибір лікаря. Структура призначення 

супутньої терапії подана в табл. 3.

Згідно з дизайном дослідження всі пацієнти по-

винні були отримувати розувастатин в дозі 10 або 

20 мг, дозу обирав лікар на власний розсуд, врахо-

вуючи клінічну оцінку пацієнтів. Усім пацієнтам на 

візиті включення призначалася або коригувалася 

антигіпертензивна терапія, а також супутня тера-

пія на розсуд лікаря. Препарати лікар призначав на 

власний розсуд, також оцінювали терапію супутньої 

патології пацієнта. Як видно з табл. 3, досить часто 

лікарі робили вибір на користь препаратів з порт-

феля «Кусум Фарм», що становило більшу частину 

призначень.

Отже, вибірка пацієнтів, включених у досліджен-

ня, цілком репрезентативна стосовно популяції па-

цієнтів в Україні й відображає реальну клінічну пра-

ктику — це пацієнти високого ризику із супутньою 

патологією, гіперглікемією і гіперхолестеринемією, 

для контролю АТ у яких необхідне призначення 

комбінованої антигіпертензивної терапії. Таким па-

цієнтам показана статинотерапія ефективними пре-

паратами, а тому вибір досліджуваного препарату 

розувастатин (Озалекс) у цьому випадку був цілком 

виправданим.

Як вже йшлося раніше, усім пацієнтам, включе-

ним у дослідження, було призначено розувастатин 

у дозі 10 або 20 мг, дози обирав лікар на початку 

дослідження на власний розсуд. Ліпідний профіль 

крові оцінювали на першому, другому й третьому 

(фінальному) візиті дослідження, лікар мав право 

титрувати дози розувастатину (Озалексу) на власний 

розсуд. Титрація препарату відбувалася на проміж-

ному, а також на завершальному візиті, оскільки 

після завершення двомісячного періоду спостере-

ження пацієнт продовжував терапію призначеними 

препаратами й надалі. Як бачимо з рис. 1, під час до-

слідження в середньому частота призначення дози 

розувастатину 20 мг знижувалася. Однак, як не див-

но, у кінці дослідження багато лікарів повернулися 

до більш низьких доз, які було призначено для по-

дальшого тривалого прийому. На практиці досить 

часто лікарі остерігаються призначення високих доз 

статинів на більш тривалий термін через ризик мож-

ливих ускладнень або несприятливих подій. І хоча в 

Таблиця 3. Структура призначення супутньої 
терапії

Препарати n (%)

Озалекс 10 мг 7154 (40,5)

Озалекс 20 мг 10354 (58,8)

Інгібітори АПФ 2973 (16,9)

Блокатори рецепторів ангіотензину ІІ 8081 (72,5)

Хіпотел (телмісартан) 40 мг 2071 (11,8)

Хіпотел (телмісартан) 80 мг 4622 (26,4)

Клосарт (лозартан) 25 мг 332 (1,9)

Клосарт (лозартан) 50 мг 1690 (9,6)

Клосарт (лозартан) 100 мг 2932 (16,7)

Бета-адреноблокатори 6322 (36)

Небіволол 582 (3,3)

Бісопролол 1164 (6,6)

Карведилол 984 (5,6)

Діуретики 5724 (36,9)

Торасемід 399 (2,3)

Гідрохлортіазид 5045 (33)

Індапамід 280 (1,6)

Блокатори рецепторів альдостерону 2011 (11,4)

Спіронолактон 1042 (5,9)

Еплеренон 969 (5,5)

Блокатори кальцієвих каналів 9282 (53)

Семлопін (S-амлодипін) 2,5 мг 2176 (12,4)

Семлопін (S-амлодипін) 5 мг 5498 (31,4)

Лерканідипін 100 (0,6)

Моксонідин 88 (0,5)

Антиагрегантна терапія 13356 (76,3)

Лоспирин (ацетилсаліцилова 
кислота) 75 мг

7482 (42,7)

Ацетилсаліцилова кислота інших 
виробників

268 (1,6)

Платогріл (клопідогрель) 75 мг 5592 (31,9)

Клопідогрель інших виробників 14 (0,1)

Антикоагулянтна терапія 384 (2,2)

Варфарин 76 (0,4)

Нові оральні антагоністи вітаміну К 308 (1,8)

Терапія цукрового діабету 6187 (35,2)

Метформін 3930 (22,4)

— Метамін (метформін) 1000 мг 3188 (18,2)

— Метамін (метформін) 850 мг 742 (4,2)

Глімепірид 79 (0,4)

Препарати сульфонілсечовини 66 (0,4)

Інсулін 2178 (12,4)

Інгібітори протонної помпи 540 (3,1)

Примітка: жирним шрифтом виділено препарати 
виробництва підприємства «Кусум Фарм», Україна, 
у дужках наведено їх міжнародну назву.
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Рисунок 1. Призначення й титрація дози 
препарату Озалекс протягом дослідження

нашому дослідженні переносимість та ефективність 

препарату були високими, а про тяжкі побічні ефек-

ти терапії не повідомлялося, все ж спостерігалося 

бажання лікарів первинної ланки зменшити дози 

розувастатину для тривалого прийому.

Протягом двох місяців спостереження в пацієн-

тів у середньому відзначалося достовірне зниження 

рівнів загального холестерину — на 28 % (p < 0,001), 

холестерину ЛПНЩ — на 34 % (p < 0,001), три-

гліцеридів — на 25 % (p < 0,001) (рис. 2). Знижен-

ня рівнів холестерину було значимим і зберігалося 

після першого місяця спостереження. Рівень хо-

лестерину ЛПНЩ у кінці дослідження становив 

2,93 ± 0,01 ммоль/л і був нижчим за цільовий рівень 

3,4 ммоль/л для пацієнтів середнього ризику, він не 

досяг рівня нижче від цільового для пацієнтів ви-

сокого ризику 2,6 ммоль/л [1], але знизився високо 

достовірно порівняно з початковим рівнем 4,57 ± 

± 0,02 ммоль/л. Більше того, протягом досліджен-

ня відбулося хоча й невелике, але достовірно зна-

чиме підвищення рівня холестерину ЛПВЩ, хоча 

це могло бути зумовлене не тільки прямим ефектом 

статинів. Це може бути пов’язане з тим, що під час 

першого візиту всі пацієнти в дослідженні отриму-

вали рекомендації від лікаря-кардіолога стосовно 

модифікації способу життя як одного з необхідних 

компонентів лікування.

Далі ми додатково оцінили динаміку показ-

ників ліпідограми окремо в підгрупах з різним 

початковим дозуванням розувастатину (табл. 4). 

Початково в групі, у якій було призначено розува-

статин 20 мг, рівень загального холестерину зни-

зився на 1,96 ммоль/л (28 %, p < 0,001); холестери-

ну ЛПНЩ — на 1,56 ммоль/л (на 34 %, p < 0,001), 

тригліцеридів — на 0,61 ммоль/л (26 %, p < 0,001). 

У групі Озалекс 10 мг рівень загального холестерину 

знизився на 1,75 ммоль/л (27 %, p < 0,001); холесте-

рину ЛПНЩ — на 1,4 ммоль/л (на 33 %, p < 0,001), 

тригліцеридів — на 0,46 ммоль/л (23 %, p < 0,001). 

Як можна побачити, в обох підгрупах відбулося до-

стовірно значиме зниження рівнів загального холе-

стерину, холестерину ЛПНЩ і тригліцеридів, що 

зберігалося протягом усього періоду спостережен-

ня. І хоча групи достовірно відрізнялися за вихідни-

ми показниками ліпідного профілю (достовірність 

на рівні р < 0,001), ця різниця між показниками не 

була значною. Більше того, у групі Озалекс 10 мг 

рівень загального холестерину на початку дослі-

дження приблизно становив 6,39 ммоль/л, холесте-

рину ЛПНЩ — 4,27 ммоль/л, у групі Озалекс 20 мг 

на початку дослідження середній рівень загального 

холестерину становив 6,95 ммоль/л, холестерину 

ЛПНЩ — 4,57 ммоль/л, що є майже порівнянним, 

а отже, при виборі дози статину для старту терапії 

лікарі, на жаль, не завжди звертали увагу на показ-

ники ліпідограми, нерідко обираючи неоптимальні 

дози розувастатину.

У нашому дослідженні дозволялося збільшувати 

або зменшувати дозу розувастатину з 10 до 20 мг на 

будь-якому етапі лікування. Частині хворих (19 %), 

яким початково було призначено розувастатин у 

дозі 10 мг, його дозу на другому візиті було збільше-

но до 20 мг. Ми виконали додатковий аналіз у групі 

Озалекс 10 мг, поділивши її на підгрупи з титрацією 

дози на другому візиті до 20 мг (рис. 3). Майже в 

Рисунок 2. Динаміка показників ліпідограми в загальній групі протягом дослідження
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Таблиця 4. Динаміка показників ліпідного спектра крові в групах Озалекс 10 мг і Озалекс 20 мг

Показник
Візит 1 Візит 2 Візит 3

M  ± m M  ± m P M  ± m р

Озалекс 10 мг (n = 8286)

Холестерин загальний 6,39 0,02 5,27 0,01 < 0,001 4,64 0,01 < 0,001

ЛПНЩ 4,27 0,02 3,35 0,01 < 0,001 2,87 0,01 < 0,001

ЛПВЩ 1,33 0,01 1,54 0,07 < 0,001 1,45 0,01 < 0,001

ТГ 2,03 0,01 1,75 0,01 < 0,001 1,57 0,01 < 0,001

Озалекс 20 мг (n = 9247)

Холестерин загальний 6,95 0,02 5,73 0,01 < 0,001 4,99 0,01 < 0,001

ЛПНЩ 4,57 0,02 3,54 0,02 < 0,001 3,01 0,01 < 0,001

ЛПВЩ 1,34 0,01 1,41 0,01 < 0,001 1,50 0,01 < 0,001

ТГ 2,31 0,01 1,93 0,01 < 0,001 1,70 0,01 < 0,001

Таблиця 5. Динаміка показників ліпідного спектра крові у групах Озалекс 10 мг і Озалекс 20 мг

Показник
Титрація, 

n = 1575 (M ± m)
Без титрації, 

n = 6714 (M ± m)
Достовірність 

(р)

Чоловіки/жінки, % 50/50 54/46 > 0,01

Вік, роки 62,35 ± 0,28 61,56 ± 0,13 > 0,01

Маса тіла, кг 82,44 ± 0,36 81,40 ± 0,16 > 0,01

Артеріальна гіпертензія, % 100 99 > 0,01

Ішемічна хвороба серця, % 68 52 > 0,01

Цукровий діабет, % 20 12 > 0,01

Наявність ТІА/ГПМК в анамнезі, % 3 2 > 0,05

Перенесений у минулому ГКС/ІМ, % 5 3 > 0,05

Надмірна вага тіла, % 67 68 НД

— Передожиріння, % 41 39 > 0,05

— Ожиріння, % 26 29 > 0,05

ІМТ, кг/м2 28,74 ± 0,25 28,89 ± 0,12 > 0,01

Офісний САТ при включенні, мм рт.ст. 156,15 ± 0,38 151,72 ± 0,23 > 0,01

Офісний ДАТ при включенні, мм рт.ст. 92,84 ± 0,24 90,33 ± 0,15 > 0,01

Глюкоза, ммоль/л 5,76 ± 0,04 5,41 ± 0,02 > 0,01

Таблиця 6. Динаміка показників ліпідного спектра крові в групах Озалекс 10 мг з титрацією і без титрації 
препарату на другому візиті

Показник
Візит 1 Візит 2 Візит 3

M  ± m M  ± m P M  ± m P

Озалекс 10 мг, підгрупа титрації до 20 мг після першого візиту (n = 1575)

Холестерин загальний 6,82 0,03 5,62 0,03 < 0,01 4,76 0,03 < 0,01

ЛПНЩ 4,82 0,05 3,69 0,04 < 0,01 3,00 0,03 < 0,01

ЛПВЩ 1,25 0,02 1,34 0,01 < 0,01 1,42 0,02 < 0,01

ТГ 2,18 0,02 1,89 0,02 < 0,01 1,68 0,02 < 0,01

Озалекс 10 мг, підгрупа без титрації (n = 6714)

Холестерин загальний 6,28 0,02 5,19 0,01 < 0,01 4,61 0,01 < 0,01

ЛПНЩ 4,14 0,02 3,26 0,01 < 0,01 2,83 0,01 < 0,01

ЛПВЩ 1,35 0,01 1,60 0,08 < 0,01 1,46 0,01 < 0,01

ТГ 1,99 0,01 1,71 0,01 < 0,01 1,54 0,01 < 0,01
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Рисунок 3. Частка пацієнтів у групі Озалекс 10 мг, 
яким збільшили дозу до 20 мг під час дослідження

п’ятої частини групи Озалекс 10 мг відбулася титра-

ція дози розувастатину на другому візиті після того, 

як, імовірно, лікарі оцінили результати другої ліпі-

дограми як незадовільні. Вихідна характеристика 

підгруп наведена в табл. 5.

Як видно з табл. 5, найчастіше дозу розуваста-

тину з 10 до 20 мг збільшували пацієнтам старшим, 

з більшою масою тіла, вищим рівнем офісного АТ, 

вищим рівнем глюкози крові натще. Серед таких 

пацієнтів також більше було осіб з ІХС, ЦД, із пе-

ренесеними в минулому ГКС/ІМ і транзиторною 

ішемічною атакою/гострим порушенням мозкового 

кровообігу. Отже, більшу дозу розувастатину лікарі 

призначали пацієнтам більш високого ризику. Ми 

також оцінили динаміку показників ліпідного про-

філю в підгрупах титрації розувастатину (табл. 6).

Рисунок 4. Динаміка офісного артеріального 
тиску й частоти серцевих скорочень протягом 

дослідження в загальній групі
Рисунок 5. Динаміка маси тіла протягом 

дослідження

Як видно з табл. 6, збільшення дози розувастати-

ну вдвічі призвело до додаткового зниження рівня 

холестерину ЛПНЩ приблизно на 40 %, що цілком 

узгоджується з результатами рандомізованих до-

сліджень [2]. Те, що кінцевий рівень холестерину 

ЛПНЩ у підгрупі пацієнтів без титрації виявився 

дещо нижчим порівняно із підгрупою, в якій дозу 

розувастатину збільшили до 20 мг, можна пояснити 

тим, що вихідні показники ліпідного спектра кро-

ві в цій підгрупі були відносно нижчими ще на по-

чатку дослідження. Однак в цілому можна сказати, 

що в групі з титрацією дози статину відзначалося 

достовірно значиме зниження вмісту холестери-

ну ЛПНЩ. Більше того, у підгрупі Озалекс 10 мг 

з титрацією дози до 20 мг на другому візиті рівень 

загального холестерину крові на початку дослі-

дження становив приблизно 5,62 ммоль/л, 

ЛПНЩ — 3,69 ммоль/л, а в групі без титрації вихід-

ний рівень загального холестерину становив при-

близно 5,19 ммоль/л, ЛПНЩ — 3,26 ммоль/л, що є 

майже порівнянним. А тому знову можна сказати, 

що при вирішенні питання титрації дози статину 

під час терапії лікарі не завжди орієнтувалися на 

показники ліпідограми, іноді не збільшуючи дози 

статинів пацієнтам, яким це було дійсно показано.

Додаткові знахідки
Окрім доброї динаміки показників ліпідного 

спектра крові, протягом дослідження вдалося до-

стовірно покращити й інші фактори ризику, зокре-

ма офісний рівень артеріального тиску. Як видно з 

рис. 4, у загальній популяції відбулося значиме до-

стовірне зниження офісних САТ і ДАТ. Більш того, 

середні рівні офісних САТ/ДАТ наприкінці дослі-

дження становили 133,11 ± 0,09/81,36 ± 0,06 мм 

рт.ст., а отже, лікарям вдалося досягти доброго 

контролю офісного АТ. Тут варто нагадати, що в 

нашому дослідженні лікарі, обираючи антигіпер-

тензивну терапію пацієнту, частіше віддавали пе-

ревагу сартанам перед АПФ, комбінуючи їх частіше 

з блокаторами кальцієвих каналів і діуретиками, 

рідше — з бета-адреноблокаторами. Таке лікуван-
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ня є сучасним і рекомендованим в останніх оновлених 

настановах Європейського товариства кардіологів/

Європейського товариства гіпертензії 2018 року [3]. 

І тут також важливо окремо сказати, що в рамках про-

ведення цього дослідження лікарі частіше призначали 

антигіпертензивні препарати з кардіологічного порт-

феля компанії «Кусум Фарм» (Україна), а тому можна 

з упевненістю сказати, що комбінована терапія гене-

ричними препаратами вітчизняного виробництва до-

зволила досягти оптимального контролю офісного АТ, 

характеризувалася високою ефективністю й доброю 

переносимістю. 

Окремо хочеться сказати про динаміку рівня 

глюкози крові натще в загальній групі протягом до-

слідження. Певний час деякі експерти пов’язували 

призначення розувастатину з ризиком збільшення 

вмісту глюкози крові й розвитком цукрового діабе-

ту 2-го типу, що досить часто на практиці змушує 

лікарів відмовитися від вибору розувастатину для 

пацієнтів групи високого ризику. Такі погляди були 

обумовлені результатами кількох невеликих мета-

аналізів, ці знахідки було згодом цілком спростова-

но результатами великих досліджень, і на сьогодні 

доведено, що призначення розувастатину ефективне 

й безпечне для пацієнтів з гіперглікемією або цукро-

вим діабетом 2-го типу. Щоб додати доказову базу на 

підтвердження безпеки розувастатину, у нашому до-

слідженні ми виконали додатковий аналіз динаміки 

рівня глюкози натще в загальній групі. У середньому 

рівень глюкози крові натще в пацієнтів у дослідженні 

не збільшився, а навіть достовірно знизився з 5,70 ± 

± 0,01 ммоль/л до 5,23 ± 0,01 ммоль/л (достовірність 

динаміки, p < 0,001), що говорить про відсутність не-

гативного впливу розувастатину на рівень глікемії. 

А отже, розувастатин буде найбільш оптимальним 

вибором для ефективного контролю ліпідів крові без 

ризику підвищення рівня глюкози крові натще.

Оскільки згідно з національними настановами 

всім пацієнтам з артеріальною гіпертензією і дисліпі-

демією необхідно надавати рекомендації з модифіка-

ції способу життя [4], у нашому дослідженні цей вид 

немедикаментозного лікування також широко вико-

ристовувався лікарями, з чим, ймовірно, і пов’язане 

зниження маси тіла пацієнтів у дослідженні (рис. 5). 

Як видно з рис. 5, в середньому протягом досліджен-

ня спостерігалося послідовне зниження маси тіла 

включених пацієнтів, а середня маса тіла наприкінці 

знизилася приблизно на 1,23 кг (p < 0,001).

Результати та обговорення
Отже, на фоні терапії генеричним препара-

том розувастатину (Озалекс) виробництва «Кусум 

Фарм» (Україна) відбулося достовірне й значиме 

покращання показників ліпідного спектра крові, 

а збільшення дози з 10 до 20 мг привело до додат-

кового подальшого зниження рівня холестерину 

ЛПНЩ і доброго контролю його рівня в досліджу-

ваній популяції. Препарат Озалекс забезпечував 

значиме зниження рівня загального холестерину й 

холестерину ЛПНЩ протягом усього періоду спо-

стереження, а додаткова титрація дози Озалекс із 

10 до 20 мг забезпечила додатковий позитивний 

ефект щодо зниження показників ліпідного спек-

тра крові до 40 % порівняно з початковим рівнем, 

що відповідає даним літератури про ефективність 

розувастатину [1, 2].

У нашому дослідженні ми не виявили жодного 

тяжкого ускладнення від прийому розувастатину в 

дозі 10 або 20 мг. Препарат відзначився доброю пе-

реносимістю й високою прихильністю пацієнтів. 

За нашими підрахунками, близько 93 % пацієнтів в 

кінці дослідження продовжували прийом статинів, 

що, без сумнівів, є дуже високим показником. Оці-

нюючи загальну популяцію пацієнтів, яких було 

включено в дослідження ОЗІРКА, можна розподі-

лити учасників на групи від помірного до високого 

кардіоваскулярного ризику. Призначення таким па-

цієнтам високоефективних статинів в оптимальних 

дозах, що характеризуються добрим профілем пере-

носимості й доступні за ціною, допоможе додатково 

знизити рівень ризику основних небажаних серце-

во-судинних ускладнень і знизити частоту тяжких 

ускладнень артеріальної гіпертензії в українській 

популяції.

Окремо хочеться відзначити той факт, що серед 

усіх антигіпертензивних препаратів лікарі в даному 

дослідженні досить часто віддавали перевагу препа-

ратам з кардіологічного портфеля компанії «Кусум 

Фарм» (Україна). При цьому ми спостерігали до-

стовірне зниження рівня АТ протягом дослідження 

і добрий контроль офісного АТ наприкінці дослі-

дження. А тому можна сказати, що сучасні генерич-

ні препарати українського виробника можуть бути 

прекрасною альтернативою більш дорогим анало-

гам, адже, обираючи їх, ми можемо очікувати на ви-

соку прихильність пацієнта і добрий антигіпертен-

зивний ефект.

Загалом можна підсумувати, що дослідження 

ОЗІРКА продемонструвало можливість забезпе-

чити пацієнту добрий контроль основних факторів 

серцево-судинного ризику на етапі первинної 

медичної допомоги згідно з вимогами сучасних 

міжнародних стандартів уже на первинному етапі 

надання медичної допомоги без необхідності в по-

дальшому направленні пацієнта до спеціалізовано-

го стаціонару.

Висновки
1. Озалекс виробництва «Кусум Фарм» (Украї-

на) — це високоефективний генеричний препарат 

розувастатину, який має нейтральний вплив на ме-

таболізм глюкози й дозволяє досягти доброго конт-

ролю показників ліпідного спектра крові. На фоні 

терапії розувастатином вітчизняного виробницт-

ва (Озалекс) відбулося достовірне зниження рівня 

загального холестерину, ЛПНЩ і тригліцеридів у 

крові вже після першого місяця лікування, і їх рі-

вень продовжував знижуватися ще більш виражено 
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до кінця періоду спостереження: у загальній групі 

протягом дослідження рівень загального холестери-

ну знизився на 28 %, холестерину ЛПНЩ — на 34 %, 

тригліцеридів крові — на 25 % (p < 0,001 для всіх).

2. Титрація дози розувастатину з 10 до 20 мг дала 

додаткове зниження рівня ЛПНЩ (37 % проти 31 % 

протягом дослідження в підгрупах з титрацією і без 

титрації розувастатину відповідно, р < 0,01).

3. Призначення препарату Озалекс характери-

зувалося доброю переносимістю й прихильністю 

пацієнта, у кінці дослідження майже 93 % пацієнтів 

продовжували прийом статинів.

4. Використання генеричних препаратів високої 

якості вітчизняного виробництва уже на етапі пер-

винної медичної допомоги дозволяє контролювати 

основні відомі фактори ризику, а також характери-

зується доброю прихильністю пацієнтів.
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Efficacy of statin therapy in primary care — OZIRKA trial: population study on the effectiveness 
of Ozalex (rosuvastatin) in the treatment of patients with lipid metabolism disorders 

and hypercholesterolemia in different categories of patients

Abstract. Background. In Ukraine, the number of statin pre-

scriptions in recent years remains relatively low. A large-scale 

Ukrainian study OZIRKA would disprove some of the myths 

and demonstrate that long-term therapy with one of the most 

effective statins — rosuvastatin — in moderate and high doses is 

safe and effective in a large cohort of patients during primary care. 

The purpose of the study was to demonstrate the effect of Ozalex 

(rosuvastatin) on lipid and cholesterol levels in patients with lipid 

metabolism disorders and hypercholesterolemia. Materials and 
methods. The study was planned as a prospective, open-label, 

population one. Recruitment of patients was done from March 

to December 2019. The analysis of the study data was conducted 

from June to November 2020. All patients had to receive rosuvas-

tatin (Ozalex, Kusum Pharm, Ukraine) at a dose of 10 or 20 mg. 

Results. A total of 20,000 patients from all over Ukraine were 

planned to be included in the study. The full follow-up period 

was completed by 18,100 patients, of whom 17,530 had all the 

necessary data, so they were included in the final analysis. The 

mean follow-up period was 2.2 months. During the two months 

of follow-up, patients on average showed a significant reduction 

in total cholesterol levels — by 28 % (p < 0.001), low-density 

lipoprotein cholesterol — by 34 % (p < 0.001), triglycerides — by 

25 % (p < 0.001). Increasing the dose of rosuvastatin from 10 to 

20 mg after the first visit resulted in an additional reduction in 

low-density lipoprotein cholesterol by approximately 40 %. The 

fasting blood glucose level in the patients in this study reduced 

significantly, from 5.70 ± 0.01 mmol/l to 5.23 ± 0.01 mmol/l 

(significance of the dynamics of p < 0.001). Conclusions. Ozalex, 

manufactured by Kusum Pharm (Ukraine), is a highly effective 

generic drug of rosuvastatin, which has a neutral effect on glucose 

metabolism and allows achieving good control of blood lipids at 

the stage of primary care.

Keywords: hyperlipidemia; hypercholesterolemia; statins; 

rosuvastatin
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Эффективность терапии статинами на этапе первичной медицинской помощи — исследование 
ОЗИРКА: популяционное исследование эффективности препарата ОЗалекс (розувастатин) 

для лечения пациентов с нарушениями липидного обмена И гиперхолестеринемией 
в Различных КАтегориях пациентов

Резюме. Актуальность. В Украине количество назначе-

ний статинов в течение последних лет остается относи-

тельно небольшим. Широкомасштабное исследование 

ОЗИРКА в Украине позволило бы опровергнуть часть 

мифов и продемонстрировать, что длительная терапия 

одним из наиболее эффективных статинов — розуваста-

тином — в средних и высоких дозах является безопасной и 

эффективной в большой когорте пациентов в первичном 
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звене оказания медицинской помощи. Целью исследова-

ния было изучение влияния препарата Озалекс (розува-

статин) на уровень липидов и холестерина у пациентов с 

нарушениями липидного обмена и гиперхолестеринемией. 

Материалы и методы. Исследование было запланировано 

как проспективное открытое популяционное. Набор па-

циентов проводился с марта по декабрь 2019 года. Анализ 

данных исследования проводился с июня по ноябрь 2020 

года. Все пациенты должны были получать розувастатин 

(Озалекс, «Кусум Фарм», Украина) в дозе 10 или 20 мг. 

Результаты. Всего в исследование планировали вклю-

чить 20 000 пациентов со всей Украины. Полный период 

наблюдения закончили 18 100 пациентов, из которых у 

17 530 имелись все необходимые данные, которые и во-

шли в финальный анализ. Средний период наблюдения 

составил 2,2 месяца. В течение двух месяцев наблюдения 

у пациентов в среднем отмечалось достоверное сниже-

ние уровней общего холестерина — на 28 % (p < 0,001), 

холестерина липопротеидов низкой плотности — на 34 % 

(p < 0,001), триглицеридов — на 25 % (p < 0,001). Уве-

личение дозы розувастатина с 10 до 20 мг после первого 

визита привело к дополнительному снижению уровня 

холестерина липопротеидов низкой плотности примерно 

на 40 %. Уровень глюкозы крови натощак у пациентов в ис-

следовании достоверно снизился с 5,70 ± 0,01 ммоль/л до 

5,23 ± 0,01 ммоль/л (достоверность динамики, p < 0,001). 

Выводы. Озалекс производства «Кусум Фарм» (Украи-

на) — это высокоэффективный генерический препарат 

розувастатина, который оказывает нейтральное влияние 

на метаболизм глюкозы и позволяет достичь хорошего 

контроля показателей липидного спектра крови на этапе 

первичного звена оказания медицинской помощи.

Ключевые слова: гиперлипидемия; гиперхолестеринемия; 

статины; розувастатин
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Эффективность амбулаторного лечения 
артериальной гипертензии 

через призму качества жизни 
и гемодинамический фенотип пациентов

Резюме. Актуальность. Эффективность амбулаторного лечения артериальной гипертен-
зии (АГ) как совокупный результат — достижение целевого уровня артериального давления 
(АДцел) и приемлемый уровень качества жизни (КЖ) пациентов, а также влияние на него 
гемодинамического фенотипа, определяемого оригинальным методом количественного ана-
лиза связей параметров артериального давления (КАСПАД), не исследованы, что явилось це-
лью данной работы. Материалы и методы. Обследованы 175 амбулаторных пациентов с АГ, 
средний возраст 60,0 (52,0–70,0) года, получавших длительную (3–12 лет) стандартную те-
рапию антигипертензивными препаратами из основных групп лекарственных средств (ЛС). 
Оценивалось КЖ по русскоязычной версии опросника RAND-36; для определения гемодинами-
ческого фенотипа по КАСПАД использованы индивидуальные ряды величин АД (не менее 25), 
полученные при ежедневных домашних измерениях за 2–4 недели; проведен статистический 
анализ клинических и демографических признаков, их связей с КЖ и фенотипами. Результаты. 
Значимое ухудшение КЖ (физический компонент и общий уровень) отмечено с увеличением 
возраста, степени и кардиоваскулярного риска АГ, особенно при наличии хронических форм 
ишемической болезни сердца. КЖ у пациентов, не достигших АДцел, значимо ниже по боль-
шинству параметров, чем у достигших его лиц. Увеличение количества принимаемых ЛС со-
пряжено со снижением КЖ у лиц, достигших АДцел. Пациенты с гемодинамическим феноти-
пом D, независимо от фармакологической группы принимаемых ЛС и их количества, значимо 
реже достигают АДцел по сравнению с лицами с фенотипом H, а также имеют более низкое 
КЖ, еще более снижающееся при интенсификации медикаментозной терапии. Ингибиторы 
ангиотензинпревращающего фермента (ИАПФ) и блокаторы кальциевых каналов (БКК) были 
эффективны для достижения АДцел, в основном у пациентов с фенотипом H, но негативно 
влияли на КЖ: ИАПФ — при фенотипе H, БКК — при D. Бета-адреноблокаторы и диуретики 
существенно не влияли на КЖ. Предложена статистическая модель прогноза низкого общего 
уровня КЖ у пациентов с достигнутым АДцел на основе 5 клинико-демографических факторов. 
Выводы. Эффективность лечения АГ целесообразно оценивать по совокупности достижения 
АДцел и общего уровня КЖ не менее 60 баллов (по RAND-36). При назначении лечения следует 
учитывать гемодинамический фенотип: медикаментозную терапию всех пациентов с феноти-
пом D, а также лиц с фенотипом H при низком КЖ и недостигнутом АДцел необходимо допо-
лнять комплексной реабилитацией с использованием немедикаментозных методов.
Ключевые слова: артериальное давление; линейная регрессия; гемодинамический фенотип; каче-
ство жизни 
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Введение
Стратегической целью лечения артериальной 

гипертензии (АГ) в настоящее время признана 

органопротекция и профилактика кардиоваску-

лярных осложнений, а также обозначено основ-

ное направление ее достижения: снижение ар-

териального давления (АД) до определенного 

целевого уровня (АДцел) путем модификации 

образа жизни и адекватной медикаментозной 

терапии [1, 2]. Любое хроническое заболевание, 

сам процесс медикаментозного лечения и его 

эффективность оказывают влияние не только на 

физическое здоровье пациента, но и на его пси-

хоэмоциональное состояние, тип реагирования 

на болезнь, социальные контакты и активность 

больных, что значительно сказывается на каче-

стве их жизни (КЖ), порой ограничивая более 

важные для индивидуума стороны нормального 

существования, чем симптомы болезни. Поэто-

му в современной медицине одним из ключевых 

понятий стало КЖ — показатель, позволяющий 

получить многоплановую характеристику физио-

логических, психологических, эмоциональных и 

социальных проблем человека, связанных со здо-

ровьем/болезнью [3, 4]. КЖ, как количественный 

показатель степени комфортности для пациента, 

может успешно использоваться для сравнения 

эффективности и оценки результатов различных 

методов лечения, а также индивидуальной ди-

намики заболевания в процессе наблюдения [5]. 

Особая роль этого показателя для пациентов с АГ 

определяется тем, что в большинстве случаев бо-

лезнь не сопровождается высокой летальностью 

и стойкой инвалидностью, однако она значитель-

но ухудшает общее физическое и психическое 

состояние больных, снижает трудоспособность 

[1, 2, 6]. Поэтому КЖ пациента с АГ также долж-

но являться одной из мишеней терапевтического 

воздействия, при котором кроме лекарственных 

средств (ЛС) с разными точками приложения их 

эффекта особое значение приобретают немеди-

каментозные методы (психотерапия, физические 

методы лечения, лечебная физкультура и др.), 

способные влиять на физическую, эмоциональ-

ную и социальную составляющие КЖ. При этом 

КЖ и эффективность терапии в плане снижения 

АД взаимосвязаны, в том числе и через привер-

женность к лечению. Литературные сведения о 

направленности этих взаимных влияний часто 

противоречивы [7–9], так же как и о влиянии 

самого факта медикаментозного лечения на КЖ 

пациента: улучшение его при лечении [10–14], 

ухудшение [8, 15, 16], нейтральность или влия-

ние на отдельные компоненты КЖ [7]. 

Несмотря на наличие хороших гипотензив-

ных ЛС, частота достижения АДцел и контроль 

АГ во всех странах мира остаются крайне низки-

ми [1, 2, 17], а КЖ изучается лишь отдельными 

исследователями, и в реальной практике этот 

показатель почти не используется. Одной из 

возможных объективных причин недостаточной 

эффективности лечения АГ, как в достижении 

АДцел, так и в улучшении КЖ пациентов, может 

быть шаблонный подход к назначению терапии 

(«по протоколам»), без учета индивидуальных 

особенностей пациента, в том числе гемодина-

мических. 

В качестве метода выявления индивидуальных 

особенностей кровообращения как сердечно-сосу-

дистого взаимодействия в процессе продвижения 

крови нами предложен метод определения гемоди-

намического фенотипа по ряду величин АД пациен-

та, полученных обычными способами измерения в 

желаемом интервале времени, путем количествен-

ного анализа связей параметров АД (КАСПАД). 

КАСПАД предполагает построение линейной рег-

рессии систолического (САД) и/или диастоличе-

ского артериального давления (ДАД) по пульсо-

вому (разница между САД и ДАД) и определение 

гемодинамического фенотипа по значениям угло-

вого коэффициента регрессии (a) в рамках границ, 

установленных согласно его биофизическому смы-

слу. Фенотип гармонический (Н) определяется при 

0 < a < 1; два дисфункциональных — диастолический 

(D, с гипертрофированной ролью сердца в процессе 

продвижения крови) — при a > 1, и систолический 

(S, с повышенным влиянием периферии) — при 

a < 0. Формирование таких фенотипов является ре-

зультатом адаптации организма к условиям сущест-

вования и не связано с величиной измеряемого АД 

[18, 19]. 

Ранее на примере группы из 267 амбулаторных 

пациентов с АГ нами установлено, что пациенты с 

дисфункциональным фенотипом D имели досто-

верно более высокую степень АГ и статистически 

значимо реже достигали АДцел при медикамен-

тозной терапии независимо от количества исполь-

зованных ЛС и их фармакологической группы — 

31,2–45,2 % в зависимости от использованных 

ЛС (при гармоническом фенотипе — 47,7–68,2 %, 

р < 0,05). Так, при использовании в монотерапии и 

в комбинациях ингибиторов ангиотензинпревра-

щающего фермента доля лиц, достигших АДцел, 

составила 39,5 и 52,3 % для фенотипов D и H 

соответственно (р < 0,05), бета-адреноблокато-

ров — 42,5 и 68,2 % (р < 0,05), тиазидоподобных 

диуретиков — 32,6 и 55,1 % (р < 0,05), блокаторов 

медленных кальциевых каналов — 31,2 и 47,7 % 

соответственно. Частота достижения АДцел была 

связана с более молодым возрастом, с меньшей 

степенью и кардиоваскулярным риском АГ, а так-

же с отсутствием хронических форм ишемической 

болезни сердца (ХИБС). Наличие ХИБС стати-

стически значимо снижало частоту достижения 

АДцел при любом фенотипе: достижение АДцел 

при D имели 22,7–30,4 % пациентов (в зависи-

мости от используемых ЛС); при фенотипе H — 

39,4–57,5 % [20]. 
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Совокупный результат длительного амбулатор-

ного лечения АГ — достижение АДцел и приемле-

мого уровня КЖ (как не менее важного показателя 

эффективности терапии) и его связь с гемодинами-

ческим фенотипом пациентов не исследованы, что 

явилось поводом для данной работы.

Цель: исследовать эффективность длительного 

амбулаторного медикаментозного лечения АГ как 

совокупный результат — достижение АДцел и при-

емлемого уровня качества жизни пациентов, в том 

числе в зависимости от гемодинамического фено-

типа, определяемого по КАСПАД.

Материал и методы 
Проведено одномоментное обследование 175 

амбулаторных пациентов с верифицированным 

диагнозом первичной АГ, обращавшихся в не-

сколько поликлиник г. Минска для планового 

осмотра или выписки рецептов с целью про-

дления ранее подобранного лечения в период 

2013–2016 гг. Пациенты к моменту исследования 

имели давность заболевания от 3 до 12 лет и по-

лучали стандартную медикаментозную терапию 

препаратами из основных рекомендуемых групп 

антигипертензивных ЛС: ИАПФ или блокаторы 

рецепторов к ангиотензину (несколько пациен-

тов, включенных в группу ИАПФ), тиазидные и 

тиазидоподобные диуретики (Диур), бета-адре-

ноблокаторы (ББ), блокаторы медленных каль-

циевых каналов (БКК) в виде монотерапии или 

в комбинациях.

Для исследования КЖ использована русско-

язычная версия общего опросника RAND-36 

(обзор здоровья, содержащий 36 вопросов), ко-

торая валидирована и адаптирована к условиям 

Республики Беларусь [21]. Результатом обработ-

ки опросника является количественная характе-

ристика КЖ в виде 8 концепций здоровья (шкал) 

в баллах от 0 до 100 (более высокий балл соответ-

ствует лучшему КЖ), отражающих физическую, 

эмоциональную и социальную составляющие 

этого комплексного показателя, а также оценка 

пациентом своего самочувствия по сравнению с 

предыдущим годом (НС как дополнительная ха-

рактеристика):

1) PF — физическое функционирование (пока-

зывает степень ограничения выполнения различ-

ных физических нагрузок);

2) RP — ролевые ограничения, обусловленные 

проблемами физического здоровья (влияние физи-

ческого состояния на выполнение работы или по-

вседневной деятельности);

3) ВР — телесная боль (интенсивность боли и ее 

влияние на занятия повседневной деятельностью и 

работой);

4) RE — ролевые ограничения, обусловленные 

личными или эмоциональными проблемами (влия-

ние эмоционального состояния на выполнение ра-

боты или повседневной деятельности);

5) EF — энергичность/усталость (ощущение 

прилива жизненных сил и энергии или усталости и 

бессилия);

6) EW — эмоциональное самочувствие (наличие 

изменений в психоэмоциональной сфере);

7) SF — социальное функционирование (степень 

ограничения социальной активности);

8) GH — общее восприятие здоровья (оценка па-

циентом своего общего состояния здоровья и пер-

спектив на будущее);

9) НС — сравнение самочувствия с предыдущим 

годом.

Использованы также интегральные точки — 

средние баллы по сгруппированным составля-

ющим КЖ у каждого пациента: физическому 

(шкалы 1–3), психическому (шкалы 4–6) и соци-

альному (шкалы 7–8) компонентам, а также об-

щий уровень КЖ.

Величины АД для определения гемодинами-

ческого фенотипа по КАСПАД получены при 

ежедневных самостоятельных измерениях в до-

машних условиях 1–3 раза в день (не менее 25 

величин у каждого за период 2–4 недели) с со-

блюдением пациентом правил измерения (про-

водился инструктаж) [18, 19]. Анализировались 

демографические и клинические данные паци-

ентов, проводимое медикаментозное лечение. 

Оценка нормальности распределения признаков 

проводилась по критерию Шапиро — Уилка, для 

характеристики групп использованы медиана и 

квартили — Me (Q25-Q75) или среднее и стан-

дартная ошибка (M ± m) в соответствии с харак-

тером распределения; для сравнения значений 

признаков — критерии Стьюдента и Манна — 

Уитни; для сравнения качественных признаков и 

относительных величин — χ2 Пирсона и F-крите-

рий Фишера. Различия считались статистически 

значимыми при р < 0,05.

Результаты и обсуждение
В группе наблюдения преобладали женщины, 

большинство пациентов имели АГ 2-й и 3-й степе-

ни; высокий (3) и очень высокий (4) кардиоваску-

лярный риск (табл. 1). Медиана возраста пациентов 

данной группы составила 60,0 (52,0–70,0) года. Ста-

тистически значимых различий между мужчинами 

и женщинами по рассматриваемым клинико-де-

мографическим признакам не имелось.

Формы ХИБС были представлены стенокардией 

(в основном 2-го функционального класса (ФК)), 

нарушениями ритма (главным образом экстра-

систолией) и начальными стадиями сердечной не-

достаточности (в основном 1-го, реже — 2-го ФК). 

Из сопутствующих патологий чаще всего отмечены 

первичный остеоартроз и остеохондроз позвоноч-

ника без выраженных симптомов в момент иссле-

дования (14,8 %), заболевания пищеварительной 

системы в фазе ремиссии — хронический гастрит, 

холецистит, стеатоз печени и др. (9,1 %). 
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Таблица 1. Демографические и клинические характеристики группы наблюдения

Признак
Доля лиц, 

%
Кол-во, 

абс.
Признак

Доля лиц, 
%

Кол-во, 
абс.

Женщины 73,7 129 Возрастные категории 
пациентов: до 45 лет

11,4 20

АГ, степень 1 17,7 31 45–54 года 24,0 42

АГ, степень 2 58,3 102 55–64 года 28,6 50

АГ, степень 3 24,0 42 65–74 года 23,4 41

АГ, риск 1 1,1 2 75 лет и старше 12,6 22

АГ, риск 2 20,6 36 Нарушения ритма и 
проводимости

4,0 7

АГ, риск 3 37,7 66 Избыточная масса тела/
ожирение

50,8 89

АГ, риск 4 40,6 71 Инфаркт миокарда в 
анамнезе

7,4 13

Хронические 
формы ИБС

41,7 73 Острое нарушение моз-
гового кровообращения 
в анамнезе

2,8 5

в т.ч. стенокар-
дия

20,6 36 Сахарный диабет 2-го 
типа

5,1 9

Различий КЖ у мужчин и женщин по всем шка-

лам опросника, включая интегральные показатели, 

не выявлено, что согласуется со многими литератур-

ными данными и может свидетельствовать о боль-

шей степени дезадаптации мужчин в повсе дневной 

жизни в связи с заболеванием, так как уровень КЖ 

у практически здоровых мужчин значительно выше, 

чем у здоровых женщин [8, 22, 23].

Проведено исследование возраста и основных 

клинических характеристик пациентов, представ-

ленных в табл. 1, как возможных факторов влия-

ния на интегральные параметры КЖ. Факторный 

анализ показал влияние возраста на физический 

и психический компоненты КЖ: доля влияния — 

4,1 % (F = 5,9; р < 0,001) и 6,8 % (F = 3,4; р = 0,010) 

соответственно. Исследование КЖ пациентов в 

10-летних возрастных интервалах выявило его сни-

жение в интервале 45–54 лет, причем у мужчин — с 

45 лет (физический компонент и общий балл КЖ), 

у женщин — с 54–55 лет (физический и психиче-

ский компоненты, общий уровень КЖ), после чего 

КЖ оставалось достаточно стабильным до 75-лет-

него возраста с последующим значимым сниже-

нием интегральных физического и психического 

компонентов, а также общего уровня КЖ (рис. 1). 

Это означает, что пациенты с АГ, получающие ан-

тигипертензивную терапию (АГТ), особенно муж-

чины, в возрасте 45 лет и старше нуждаются в до-

полнительном использовании методов улучшения 

физической и психоэмоциональной составляющих 

Рисунок 1. Интегральные компоненты качества жизни у пациентов разных возрастных периодов, 
баллы, Ме

Примечание: * — статистически значимые различия по сравнению с предыдущим возрастным периодом.
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здоровья: повышении физической активности, ис-

пользовании лечебной физкультуры и др., а также 

различных психотерапевтических способов. Соци-

альный компонент КЖ существенно не страдал у 

всех возрастных категорий пациентов группы на-

блюдения, сохраняясь с течением возраста практи-

чески на одном уровне.

При увеличении степени АГ (доля влияния 

фактора на физический компонент — 13,7 %, 

F = 6,7; р < 0,001) отмечено снижение КЖ по 

отдельным шкалам и главным образом относи-

тельно АГ 1-й ст.: пациенты с АГ 2-й и 3-й ст. 

имели значимо более низкие баллы по шкалам 

физического функционирования (PF), телесной 

боли (ВР) и по интегральному физическому ком-

поненту КЖ, а также шкале общего восприятия 

здоровья (GH), р < 0,05. КЖ пациентов со 2-й 

и 3-й ст. АГ различалось только по шкале GH. 

Таким образом, возрастание АД выше 1-й сте-

пени сопряжено с ограничениями в выполнении 

физических нагрузок и низкой самооценкой 

своего состояния пациентами, что указывает на 

целесообразность соответствующей коррекции, 

в частности, с помощью дополнения медика-

ментозной АГТ немедикаментозными методами 

воздействия. 

Кардиоваскулярный риск в еще большей сте-

пени влиял на интегральные составляющие КЖ: 

физическую (4,8 %; F = 6,7; р < 0,001), социальную 

(10,5 %; F = 2,8; p = 0,040), а также на общий уро-

вень КЖ (7,8 %; F = 4,4; p = 0,005). Показатели КЖ 

пациентов с умеренным и высоким кардиоваску-

лярным риском (риски 2 и 3) не различались меж-

ду собой статистически значимо, но очень высокий 

риск (риск 4) резко снижал КЖ пациентов даже по 

сравнению с риском 3 по всем шкалам физического 

компонента КЖ (PF, RP, ВР), а также общего вос-

приятия здоровья, интегральным физической, пси-

хической и социальной составляющим и по общему 

уровню КЖ (р < 0,05) (табл. 2). 

Наличие ХИБС обнаружило существенное вли-

яние на все интегральные параметры КЖ: общий 

уровень КЖ — 15,4 % (F = 8,8; р < 0,001); физиче-

ский компонент — 2,7 % (F = 11,9; р < 0,001); пси-

хический — 6,4 % (F = 4,9; p = 0,003), социальный — 

5,2 % (F = 2,8; р < 0,001). Сахарный диабет 2-го типа 

(СД2) существенно влиял только на интегральный 

физический компонент здоровья — 18,2 % (F = 4,5; 

р < 0,035): 39,2 (31,7–52,5) балла у пациентов с СД2 

и 59,2 (38,3–80,0) балла у лиц без СД2, U = 477,0; 

p = 0,043.

Наиболее важным фактором влияния на все 

интегральные компоненты КЖ оказалось дости-

жение АДцел, особенно на психическую и соци-

альную составляющую: 14,7 % (F = 5,8; р = 0,017) и 

14,3 % (F = 6,0; р = 0,016) соответственно. Целево-

го уровня АД (учитывая преобладающую долю по-

жилых пациентов в группе наблюдения, за АДцел 

принято АД менее 140/90 мм рт.ст.) достигли 

44,0 % (77 пациентов группы), не достигли 32,6 % 

(57 чел.), остальные достигли АДцел частично — 

только по ДАД или по САД.

Интенсивность лечения (количество используе-

мых ЛС) соответствовала тяжести болезни, однако 

частота достижения АДцел существенно не зави-

села от нее (p > 0,05): 47,3 % пациентов достигли 

АДцел при монотерапии, 44,8 % — при использова-

нии 2 ЛС, 37,9 % — 3 ЛС, и один из 5 пациентов, 

получавших 4 ЛС. При этом увеличение количества 

ЛС до 2 сопровождалось статистически значимым 

снижением КЖ по сравнению с КЖ пациентов, 

принимающих одно ЛС, по большинству пара-

метров: PF (U = 1972,0; p = 0,037), BP (U = 10,4,0; 

p = 0,001), GH (t = 2,4; p = 0,015), по интегральным 

компонентам — физическому (U = 1908,5; p = 0,019) 

и социальному (U = 1895,0; p = 0,016), а также по 

общему уровню КЖ (U = 1923,5; p = 0,022). Однако 

данный факт может быть обусловлен тем, что моно-

терапию получали пациенты с более легкой формой 

заболевания. Дальнейшее увеличение количества 

ЛС показывало некоторое снижение КЖ, но без 

статистической значимости (p > 0,05). Среди паци-

ентов, не достигших АДцел, значимых различий в 

КЖ по мере увеличения количества используемых 

ЛС не было, тогда как у пациентов с достигнутым 

АДцел при использовании 2 ЛС КЖ было значимо 

Таблица 2. Кардиоваскулярный риск и интегральные параметры качества жизни пациентов, 
баллы; Ме (Q25-Q75)

Параметры КЖ

Кардиоваскулярный риск, количество пациентов (n) Критерий 
и значимость 

различий между 
рисками 3 и 4

Риск 2 
(умеренный), 

n = 36

Риск 3 
(высокий), 

n = 66

Риск 4 
(очень высокий), 

n = 71

Физический компонент 68,8 (47,5–86,2) 65,8 (45,0–85,0) 48,3 (28,3–0,80)* U = 1587,5; p = 0,001

Психический компонент 63,9 (44,2–73,2) 65,6 (42,9–77,0) 55,9 (35,3–73,0)* U = 1862,5; p = 0,039

Социальный компонент 53,8 (46,2–73,1) 59,4 (45,0–71,2) 51,2 (36,2–63,8)* U = 1819,0; p = 0,024

Общий уровень КЖ 61,6 (49,0–73,5) 62,6 (46,6–74,8) 48,5 (34,9–68,3)* U = 1683,5; p = 0,005

Примечание: * — статистически значимые различия между пациентами высокого и очень высокого 
кардиоваскулярного риска (р < 0,05). Пациентов с АГ низкого риска (риск 1) в группе наблюдения было 
только двое.
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ниже, чем при монотерапии, по тем же параметрам 

КЖ, что и в группе в целом, и по социальному пара-

метру SF (U = 360,5; p = 0,031).

Гемодинамические фенотипы пациентов группы 

наблюдения распределились следующим образом: 

H (гармонический) — 53,1 % (93 чел.), D (дисфун-

кциональный диастолический) — 46,3 % (81 чел.), 

S (дисфункциональный систолический) — только 

1 чел. (0,6 %), поэтому он исключен из дальнейшего 

анализа. 

Лица с фенотипом D имели более высокую сте-

пень АГ, чем с фенотипом H — 2,0 (1,0–2,0) и 2,0 

(2,0–3,0) соответственно (U = 2732; p = 0,002) — и 

более старший возраст — 62,5 (52,0–72,5) лет и 

56,0 (47,0–68,0) года соответственно (U = 2598; 

p = 0,019). Средний уровень САД при D составил 

141,5 (136,7–154,8) мм рт.ст., при H — 136,9 (128,1–

149,1) мм рт.ст. (U = 2594; p = 0,001); ДАД — 89,0 ± 

± 1,0 мм рт.ст. и 86,30 ± 0,84 мм рт.ст. соответст-

венно (t =2,18; p = 0,029). Количество пациентов, 

не достигших АДцел на фоне лечения, среди лиц с 

фенотипом D было значимо больше, чем среди па-

циентов с фенотипом H: 40,7 % (33 чел.) и 25,8 % 

(24 чел.) соответственно, χ2 = 4,4; р = 0,036. Кроме 

того, КЖ пациентов с фенотипом D было более 

низкого уровня по многим параметрам, чем с фе-

нотипом H, хотя статистически значимо отличалось 

только по физической шкале PF — 55,0 (30,0–70,0) 

и 60,0 (45,0–85,0) балла соответственно (U = 3101; 

p = 0,047). 

Недостижение АДцел независимо от феноти-

па сопровождалось ухудшением КЖ пациентов по 

подавляющему большинству параметров, включая 

интегральные, по сравнению с пациентами, достиг-

шими данной цели. При этом у лиц с фенотипом D 

при недостижении АДцел по сравнению с лицами 

с данным фенотипом, достигшими цели, КЖ было 

хуже сразу по большинству шкал (PF, RP, EW, GH, 

HC), а также по суммарному физическому компо-

ненту и общему уровню КЖ, тогда как у лиц с H-фе-

нотипом — только по физическим составляющим — 

PF, RP и по суммарному физическому компоненту 

(табл. 3). То есть для пациентов с фенотипом D до-

стижение АДцел является особенно важным еще и в 

плане улучшения КЖ.

Лечение одним и двумя ЛС у пациентов феноти-

па H достоверно чаще сопровождалось достижени-

ем АДцел, чем его недостижением (χ2 = 6,1; р = 0,014 

Таблица 3. Качество жизни и достижение целевого АД при лечении пациентов гемодинамических 
фенотипов H и D; баллы, Ме (Q25-Q75) или M ± m

КЖ, 
шкалы

Целевое АД достигнуто Целевое АД не достигнуто

Вся группа Тип H Тип D Вся группа Тип H Тип D

PF 70,0 (50,0–90,0) 75,0 (45,0–90,0)
67,5 

(50,0–85,0)
45,0 

(25,0–60,0)**
50,0 

(32,5–72,5)*
45,0 

(20,0–55,0)*

RP
66,6 

(25,0–100,0)
60,0 

(25,0–100,0)
70,8 

(25,0–100,0)
25,0 

(0,0–100,0)**
45,0 

(0,0–87,5)
25,0 

(0,0–100,0)*

BP 67,5 (55,0–90,0) 67,5 (55,0–87,5)
67,5 

(55,0–90,0)
65,0

(45,0–77,5)**
57,5 

(45,0–67,5)*
67,5 

(45,0–80,0)

RE
66,6 

(33,0–100,0)
66,0 

(33,3–100,0)
66,0 

(33,3–100,0)
66,6 

(0,0–100,0)
66,0 

(33,0–100,0)
33,3 

(0,0–100,0)

EF 55,00 ± 2,23 54,90 ± 3,00 55,20 ± 3,36 47,60 ± 2,81** 50,80 ± 3,99 45,30 ± 3,89

EW
64,0 

(52,0–72,0)
64,0 

(52,0–72,0)
64,0 

(52,0–75,0)
56,0 

(44,0–65,0)**
56,0 

(48,0–64,5)
52,0 

(44,0–68,0)*

SF
62,5 

(50,0–87,5)
75,0 

(50,0–87,5)
62,5 

(62,5–87,5)
62,5 

(50,0–87,5)
62,5 

(50,0–81,3)
62,5 

(50,0–87,5)

GH 47,10 ± 2,12 46,30 ± 3,00 48,50 ± 2,88 36,50 ± 2,68 39,40 ± 4,00 34,40 ± 3,61*

HC
50,0 

(50,0–50,0)
50,0 

(50,0–50,0)
50,0 

(50,0–50,0)
50,0 

(0,0–50,0)**
50,0 

(25,0–50,0)
50,0 

(0,0–50,0)*

Физич. 
комп.

66,7 
(46,7–86,7)

66,7 
(45,8–88,3)

65,8 
(46,7–85,0)

45,8 
(30,8–70,8)**

46,3 
(31,7–75,8)*

45,8 
(28,3–68,3)*

Психич. 
комп.

62,9 
(48,3–75,0)

62,9 
(48,4–77,7)

63,6 
(49,1–71,3)

54,7 
(35,7–68,0)**

59,1 
(41,5–70,3)

44,1 
(32,3–68,0)

Соц. 
комп.

58,8 
(47,5–72,5)

61,3 
(47,5–73,8)

57,6 
(47,5–72,5)

50,0 
(36,3–63,8)**

51,3 
(43,8–64,4)

50,0 
(32,5–63,8)

Общий 
уровень 
КЖ

62,8 
(48,5–76,4)

62,8 
(48,5–76,5)

61,3 
(48,3–74,9)

48,3 
(37,4–65,8)**

51,4 
(42,7–70,4)

46,3 
(35,9–64,8)*

Примечания: * — различия КЖ пациентов между достигшими и не достигшими АДцел в одноименном 
фенотипе, р < 0,05; ** — различия между достигшими и не достигшими АцелД в группе в целом, р < 0,05.
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и χ2 = 3,9; р = 0,047 соответственно), тогда как при 

D-фенотипе частота достижения и недостижения 

АДцел была практически одинаково низкой неза-

висимо от количества ЛС. При этом у пациентов с 

фенотипом D увеличение количества принимаемых 

ЛС до 2 сопровождалось статистически значимым 

снижением КЖ по большинству параметров: BP 

(U = 258,5; p = 0,001), по интегральному физиче-

скому компоненту (U = 313,5; p = 0,013) и по обще-

му уровню КЖ (U = 336,0; p = 0,029). У пациентов 

с фенотипом H статистически значимых различий 

при использовании одного и двух ЛС не было вовсе. 

Использование 3–4 ЛС не сопровождалось даль-

нейшим снижением КЖ как в группе в целом, так и 

отдельно в фенотипах D и H. 

Таким образом, добавление 2-й «пилюли» паци-

енту с фенотипом D негативно сказывается на его 

КЖ. Это показывает целесообразность применения 

у данной категории лиц комбинированных ЛС, что 

приветствуется современными рекомендациями по 

АГ и оправдано не только с патогенетических пози-

ций [1, 2], но и с позиций уменьшения негативного 

влияния лечения на КЖ.

Среди факторов, значимо влияющих на ин-

тегральные показатели КЖ, кроме рассмотрен-

ных выше, оказалось использование в АГТ пре-

паратов из группы ИАПФ (монотерапия или 

комбинации — 42 пациента), особенно на таких 

компонентах КЖ, как психический (доля влия-

ния — 16,3 %; F = 5,1; р = 0,025) и социальный 

(14,2 %; F = 6,1; р = 0,015). Причем эта связь с 

КЖ оказалась отрицательной (табл. 4). Дан-

ное обстоятельство, возможно, обусловлено не 

столько непосредственным негативным влияни-

ем ЛС, сколько клиническими особенностями 

получавших их пациентов, т.е. более тяжелыми 

формами заболевания, но статистически этот 

факт не вызывает сомнения. 

Пациенты, получавшие БКК (монотерапия или 

комбинации), тоже имели более низкие показа-

тели КЖ по сравнению с лицами, не получавши-

ми ЛС данной группы, но только по интегрально-

му физическому компоненту — 40,8 (30,8–69,2) и 

64,2 (41,7–81,7) балла соответственно, U = 1995,5; 

p = 0,019. Использование ББ и Диур не показало их 

значимого влияния на КЖ. 

Ранее нами показано (267 пациентов с АГ), что в 

плане достижения АДцел у лиц с фенотипом D ис-

пользование любой группы препаратов статистиче-

ски значимо реже приводит к достижению АДцел, 

чем у пациентов с фенотипом H (для ИАПФ, ББ, 

Диур р < 0,05), особенно при наличии ХИБС. При D 

несколько лучше выглядели ББ (45,2 % достижения 

АДцел среди всех пациентов с этим типом), особен-

но у лиц с АГ без ХИБС (57,9 % достижения АДцел), 

но без статистически значимой разницы с другими 

группами средств, р > 0,05. Наличие ХИБС у па-

циентов гемодинамического типа D значительно 

снижает частоту достижения АДцел, которая коле-

блется при использовании разных групп препаратов 

лишь от 22,7 (БКК) до 30,2–30,4 % (ИАПФ и ББ). 

При фенотипе H у пациентов с наличием ХИБС 

эффективность достижения АДцел при использо-

вании любых препаратов также была меньше, чем 

при отсутствии ХИБС. Однако ББ и диуретики вы-

глядели предпочтительнее: 57,5 и 53,2 % достигших 

АДцел соответственно. Среди пациентов с фено-

типом H с АГ без ХИБС наилучшую частоту до-

стижения АДцел продемонстрировали ББ — 75,7 % 

(28 чел.) и БКК — 72,7 % (8 чел.). То есть для дости-

жения АДцел у пациентов с фенотипом H (незави-

симо от наличия ХИБС) предпочтительнее выгля-

дели средства из групп ИАПФ и ББ, а также БКК 

при АГ без ХИБС [20]. 

Таким образом, ИАПФ и БКК, показавшие эф-

фективность в плане достижения АДцел, причем 

преимущественно у пациентов с фенотипом H, ока-

зались не самыми лучшими в плане влияния на КЖ 

(табл. 4). Это означает, что применение в АГТ пре-

паратов ИАПФ и БКК, признанных наиболее эф-

фективными современными средствами контроля 

АГ, нуждается в учете гемодинамического фенотипа 

и оценке КЖ пациентов, а также в коррекции по-

следнего при необходимости, прежде всего немеди-

каментозными методами.

Для оценки эффективности лечения по сово-

купности достижения двух целей — АДцел и при-

емлемого уровня КЖ — были определены границы 

приемлемого и низкого уровней КЖ с помощью 

ROC-анализа. Получены точки разделения интег-

ральных параметров КЖ, где за основу разделения 

взят критерий достижения АДцел при лечении. 

Статистические характеристики разделения ока-

зались лучшими для показателя «общий уровень 

КЖ»: чувствительность — 63,6 %, специфичность — 

63,2 %; AUC ± SE — 0,650 ± 0,047, р = 0,016; точка 

разделения — 58,2 балла [23]. Поэтому в дальней-

шем исследовании за приемлемый общий уровень 

КЖ было принято 60 баллов и более (округление 

точки разделения). 

Из общей группы наблюдения были выделены 

пациенты с желаемым эффектом лечения — до-

стигнутым АДцел (по САД/ДАД менее 140/90 мм 

рт.ст.) при общем уровне КЖ 60 и более баллов 

(подгруппа А, 42 чел.) и пациенты с неэффектив-

ным лечением — с недостигнутым АДцел и низ-

ким общим уровнем КЖ — менее 60 баллов (под-

группа Б, 30 чел.). Из этих 72 пациентов 35 имели 

фенотип D и 37 — фенотип H. Среди пациентов с 

фенотипом H было статистически значимо боль-

ше лиц, имевших хороший комплексный эффект 

лечения (А), чем при фенотипе D: 70,3 (95% ДИ 

55,6–85,0 %) и 45,7 % (95% ДИ 29,2–62,2 %) соот-

ветственно, χ2 = 4,5; р = 0,035. 

Пациенты подгрупп А и Б с высокой статисти-

ческой значимостью различались по возрасту, 

величине АД и по всем интегральным характери-

стикам КЖ: лица с хорошим эффектом лечения 
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Таблица 4. Интегральные компоненты КЖ пациентов в зависимости от использования ИАПФ 
(монотерапия и в комбинациях) или неиспользования этой группы ЛС, Ме (Q25-Q75)

Компонент 
КЖ

Получавшие 
ИАПФ, баллы

Не получавшие 
ИАПФ, баллы

U p

Физический 54,2 (31,7–75,8) 75,8 (50,8–87,5) 1596,0 0,004

Психический 59,7 (36,7–73,0) 67,0 (53,5–79,3) 1763,0 0,027

Социальный 53,8 (38,8–66,3) 65,0 (48,8–73,8) 1680,5 0,011

Общий уровень КЖ 55,0 (39,7–71,5) 70,3 (53,2–78,3) 1577,0 0,004

Таблица 5. Основные различающиеся характеристики пациентов с разным эффектом лечения 
(подгруппы А и Б) и с фенотипами H и D, Ме (Q25-Q75)

Признак
Подгруппа

Различия 
А и Б

Фенотип
Различия 

фенотипов
А, n = 42 Б, n = 30 H, n = 37 D, n = 35

Возраст, лет 54 (46–66) 62 (54–76)
U = 394,0; 
р = 0,007

55 (47–65) 62 (52–71) р > 0,05

САД, 
мм рт.ст.

130 (126–135) 153 (146–163)
U = 0,0; 

р < 0,001
133 (128–142) 141 (134–160)

U = 412,0; 
р = 0,008

ДАД, 
мм рт.ст.

82 (79–84) 95 (93–99)
U = 0,0; 

р < 0,001
83 (81–92) 92 (81–96)

U = 507,0; 
р = 0,032

Физический 
компонент, 
балл

85 (75–92) 31 (18–39)
U = 7,0; 

р < 0,001
76 (39–89) 48 (28–83)

U = 466,0; 
р = 0,041

Психический 
компонент, 
балл

73 (65–82) 36 (26–44)
U = 67,0; 
р < 0,001

66 (49–75) 52 (32–69)
U = 457,0; 
р = 0,032

Социальный 
компонент, 
балл

72 (63–78) 38 (25–49)
U = 61,5; 
р < 0,001

65 (49–75) 54(35–73) р > 0,05

Общий 
уровень КЖ, 
балл

75 (68–81) 38 (26–46)
U = 0,0; 

р < 0,001
70 (49–77) 48 (35–74)

U = 441,0; 
р = 0,020

Таблица 6. Распределение пациентов по эффективности лечения (подгруппы А и Б) 
в зависимости от использования (+) или неиспользования (–) основных групп лекарственных средств 

(монотерапия и в комбинациях) при фенотипах H и D, доля лиц, % (абс.)

Группа ЛС,  
(+), (–)

Фенотип H Фенотип D

Подгруппа 
А

Подгруппа 
Б

Различия 
между (+) 

и (–)

Подгруппа 
А

Подгруппа 
Б

Различия 
между (+) 

и (–)

ИАПФ (+) 58,3 (14) 41,7 (10) F = 0,1; 
р = 0,032

43,8 (14) 56,2 (18)
р > 0,05

ИАПФ (–) 92,3 (12) (1) (2) (1)

ББ (+) 78,6 (11) 21,4 (3)
р > 0,05

50,0 (5) 50,0 (5)
р > 0,05

ББ (–) 65,2 (15) 34,8 (8) 44,0 (11) 56,0 (14)

БКК (+) (5) (4)
р > 0,05

(1) (8) F = 0,2; 
p = 0,018

БКК (–) (2) (7) 57,7 (15) 42,3 (4)

Диур (+) 64,3 (9) 35,7 (5)
р > 0,05

(3) 70,0 (7)
р > 0,05

Диур (–) 73,9 (17) 26,18 (6) 52,0 (13) 48,0 (12)
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(А) были моложе, имели нормальное АД и более 

высокое КЖ. При этом пациенты с фенотипом H 

имели значимо лучшие показатели АД и КЖ по 

сравнению с фенотипом D, кроме социального 

компонента, и эти различия не обусловлены воз-

растом (различия в возрасте были незначимыми) 

(табл. 5). 

Существенное влияние на достижение желаемо-

го эффекта лечения (А) показало наличие ХИБС у 

пациентов (отрицательное), а также фенотип. Так, 

доля пациентов с ХИБС среди лиц с фенотипами H и 

D была сопоставима: 70,3 (26 чел.) и 62,8 % (22 чел.) 

соответственно, р > 0,05, но среди пациентов 

с фенотипом H без ХИБС в подгруппу А вошло 

значимо больше лиц, чем с фенотипом D — 84,6 

(22 чел.) и 59,1 % (13 чел.) соответственно, χ2 = 3,9; 

р = 0,047. При наличии ХИБС такой эффект до-

стигнут существенно реже и без значимых различий 

между фенотипами — 36,4 % (4 чел.) при H, 23,1 % 

(3 чел.) при D, р > 0,05. То есть присоединение 

ХИБС к АГ у пациентов с фенотипом H оказывает 

более сильное отрицательное влияние на их КЖ, 

чем у пациентов с фенотипом D.

Исследование частоты достижения желаемого 

эффекта лечения у пациентов с фенотипами H и D в 

зависимости от таких клинических характеристик, 

как инфаркт миокарда и ОНМК в анамнезе, нали-

чие нарушений ритма и СД2, не выявило статисти-

чески значимых различий (р > 0,05).

Среди пациентов подгруппы А большинство по-

лучали одно ЛС (64,3 % — 27 чел.), тогда как в под-

группе Б — два (33,3 % — 10 чел.). Независимо от 

количества используемых ЛС различия в КЖ и ве-

личине АД были только между подгруппами А и Б, 

т.е. определялись именно комплексным эффектом 

лечения.

Проведенный анализ совокупной эффектив-

ности терапии (попадание в подгруппу А или Б) 

в зависимости от включения и невключения в 

медикаментозное лечение ЛС разных основных 

групп показал следующее. Среди пациентов, не 

получавших ИАПФ (независимо от гемодинами-

ческого фенотипа), большинство были в подгруп-

пе А (эффективное лечение) — 87,5 % (95% ДИ 

50,9–94,5 %), тогда как среди получавших данные 

ЛС — 50,0 % (95% ДИ 36,9–63,1 %), р = 0,006. 

Аналогично выглядела группа БКК: неиспользо-

вание данной группы ЛС дало большее количест-

во пациентов с хорошим эффектом лечения, чем 

их использование — 66,7 % (95% ДИ 54,1–79,3 %) 

и 33,3 % (95% ДИ 11,5–55,1 %) соответственно, 

р = 0,013. Для других групп ЛС (ББ и Диур) значи-

мых различий в достижении желаемой эффектив-

ности лечения в зависимости от их применения не 

получено.

Сравнение частоты достижения желаемого 

комплексного эффекта лечения при использова-

нии разных групп ЛС в зависимости от фенотипа 

не выявило значимой разницы. Однако у пациен-

тов с фенотипом H назначение ИАПФ значимо 

реже приводило к желаемому терапевтическому 

эффекту, чем неиспользование этой группы ЛС, 

тогда как при фенотипе D различия при исполь-

зовании и неиспользовании ИАПФ не были зна-

чимыми. Зато среди пациентов с фенотипом D 

использование БКК дало меньшую долю лиц с 

желаемым эффектом лечения, чем их неиспользо-

вание (табл. 6). 

Эти данные позволяют предположить, что при 

фенотипе H для достижения желаемого комплек-

сного эффекта лечения препараты ИАПФ менее по-

лезны (ввиду их негативного влияния на КЖ), чем 

использование других групп ЛС. Поэтому их при-

менение делает желательным дополнение прово-

димой терапии различными методами, позволяю-

щими улучшить КЖ. Зато БКК оказались наиболее 

эффективными для достижения АДцел у пациентов 

с фенотипом H без ХИБС, как отмечалось нами ра-

нее [20]. 

В отношении фенотипа D наименее полезными 

для достижения желаемого эффекта лечения по-

казали себя БКК. Полученные результаты согла-

суются с его физиологической сущностью как фе-

нотипа, сопряженного с повышенной сосудистой 

жесткостью, централизацией управления ритмом 

сердца и чрезмерным влиянием симпатического 

отдела вегетативной нервной системы. Поэтому 

БКК, расширяющие артериальные сосуды, повы-

шая их жесткость, и способствующие активации 

симпатических влияний, выглядят менее предпоч-

тительными для этой категории лиц, и их примене-

ние также должно корректироваться комплексной 

реабилитацией пациентов и использованием ком-

бинированных ЛС. 

ББ и Диур были наиболее нейтральными в плане 

возможного негативного влияния на комплексный 

эффект лечения при обоих фенотипах.

Полученные результаты ввиду немногочислен-

ности сравниваемых категорий пациентов (групп, 

подгрупп, фенотипов и др.) пока следует оценивать 

как пилотные, требующие дальнейших исследова-

ний на значительно больших выборках. Тем не ме-

нее они показывают, что определение гемодинами-

ческого фенотипа может быть перспективным для 

дифференцированного подхода к выбору медика-

ментозной терапии. А поскольку при D-фенотипе 

АДцел достигается достоверно реже, независимо от 

использованных ЛС и их количества, и КЖ таких 

пациентов хуже, им необходимы дополнительные 

методы влияния на физическую и психическую со-

ставляющие здоровья, а также на сосудистую жест-

кость. 

У части пациентов, независимо от фенотипа, 

на фоне АГТ может наблюдаться низкий общий 

уровень КЖ, несмотря на достижение АДцел, 

что может быть скорректировано путем примене-

ния комплекса реабилитационных мероприятий, 

включая немедикаментозные (психотерапевти-
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ческие, физические и др.). Это тем более важно, 

что связь между достижением АДцел и КЖ явля-

ется двухсторонней. Поэтому для прогнозирова-

ния низкого уровня КЖ у пациентов с достигну-

тым АДцел был проведен статистический анализ 

основных клинико-демографических факторов 

и общего уровня КЖ, построены 9 моделей, из 

которых одна (на основе 5 факторов — возраст, 

количество принимаемых ЛС, наличие ХИБС, 

аритмии и ОНМК в анамнезе) наиболее полно 

предсказала низкий уровень КЖ с высокой стати-

стической значимостью: χ2 = 22,3, р < 0,001. Для 

оценки вероятности низкого уровня КЖ у паци-

ента с достигнутым АДцел необходимо рассчитать 

критерий z по полученной формуле: 

z = –2,005 + 0,016 • возраст + 0,377 • количество 
принимаемых ЛС + 0,470 • ХИБС + 

+ 0,698 • аритмия – 1,19 • ОНМК в анамнезе

и подставить значение z в уравнение логистической 

регрессии:

     ez

р =                ,
     1 + ez

где р — значение вероятности, е — натуральный ло-

гарифм, z — рассчитанное значение критерия.

Полученная модель правильно предсказывала 

вероятность низкого общего уровня КЖ в 75,6 % 

случаев, что позволяет использовать ее в клиниче-

ской практике. 

Таким образом, анализ клинических и демогра-

фических факторов в отношении их влияния на КЖ 

и достижение АДцел, в том числе в зависимости от 

гемодинамического типа по КАСПАД, позволяет 

сделать следующее заключение. 

У пациентов с АГ на фоне длительной амбула-

торной терапии прослеживается значимое ухудше-

ние КЖ по мере увеличения возраста — после 45 лет 

у мужчин и после 54 лет у женщин (сначала в физи-

ческой, а затем и в психоэмоциональной сфере), что 

приводит к снижению общего уровня КЖ и указы-

вает на целесообразность коррекции лечения с це-

лью улучшения физической и психоэмоциональной 

составляющих здоровья, начиная с этих возрастных 

периодов. 

КЖ пациентов с АГ снижается при увеличении 

степени АГ (выше 1-й) и кардиоваскулярного ри-

ска, особенно при сочетании АГ с ХИБС. При этом 

в первую очередь страдает физическая составля-

ющая КЖ и его общий уровень, что указывает на 

необходимость физической реабилитации таких па-

циентов. 

Одним из самых важных факторов, положитель-

но влияющих на КЖ пациентов, является снижение 

АД: КЖ пациентов, не достигших целевого уровня 

АД, статистически значимо ниже по подавляюще-

му большинству шкал и интегральных показателей 

КЖ, чем у достигших его лиц. При этом увеличение 

интенсивности медикаментозной терапии (коли-

чества ЛС) у лиц, достигших АДцел, сопряжено со 

снижением КЖ. 

Эти же факторы — возраст, степень и риск АГ, 

наличие ХИБС — определяют эффективность лече-

ния относительно достижения АДцел. 

Пациенты с АГ, имеющие дисфункциональный 

гемодинамический фенотип D, статистически зна-

чимо реже достигают АДцел при лечении, чем паци-

енты с фенотипом H, причем независимо от коли-

чества используемых ЛС и их фармакологической 

группы, а также имеют более низкое КЖ, еще более 

существенно снижающееся при интенсификации 

медикаментозной терапии (увеличении количества 

«пилюль») по большинству шкал опросника (PF, 

RP, EW, GH, HC), а также по суммарному физиче-

скому компоненту и по общему уровню КЖ. У па-

циентов с фенотипом H интенсификация лечения, 

начиная с 2 ЛС, отрицательно сказывалась только 

на физической составляющей КЖ. Такое влияние 

на КЖ количества принимаемых лекарств является 

дополнительным аргументом в пользу применения 

в АГТ комбинированных ЛС. 

Препараты из групп ИАПФ и БКК, показавшие 

себя эффективными средствами достижения АД-

цел (главным образом у пациентов с фенотипом 

H), имеют негативное влияние на КЖ в зависимо-

сти от гемодинамического фенотипа: ИАПФ — при 

H, БКК — при D. Это указывает на необходимость 

дифференцированной коррекции лечения при на-

значении этих ЛС путем использования комплекса 

реабилитационных мер влияния на компоненты 

КЖ (физический, психоэмоциональный) у таких 

пациентов, в том числе для улучшения субъектив-

ного восприятия своего здоровья. Показанная в 

данной работе потенциальная возможность персо-

нализированного подхода к лечению пациентов с 

АГ в зависимости от гемодинамического фенотипа, 

в том числе подбора групп ЛС для получения жела-

емого комплексного эффекта лечения, нуждается в 

дальнейших исследованиях с использованием боль-

ших массивов наблюдения. 

Предложенная статистическая модель прогноза 

низкого общего уровня КЖ у пациентов с достиг-

нутым АДцел может применяться в амбулаторной 

практике для отбора пациентов, нуждающихся в 

комплексной реабилитации с использованием в 

первую очередь психотерапевтических и других не-

медикаментозных методов.

Выводы
1. В амбулаторной практике при длительной 

медикаментозной терапии пациентов с АГ целесо-

образно оценивать эффективность лечения ком-

плексно — как достижение АДцел при приемлемом 

общем уровне КЖ, который соответствует 60 и бо-

лее баллов (по RAND-36). 

2. При назначении лечения необходимо учиты-

вать гемодинамический фенотип, определяемый 

методом КАСПАД по индивидуальным величинам 
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АД пациента в интервале времени, позволяющий в 

определенной степени предвидеть эффективность 

медикаментозного лечения и необходимость его 

коррекции. Так, пациенты с АГ, имеющие дисфун-

кциональный гемодинамический фенотип D, реже 

достигают АДцел при лечении, чем пациенты с фе-

нотипом H (p < 0,05), независимо от количества ис-

пользуемых ЛС и их фармакологической группы, а 

также имеют более низкое КЖ, еще более сущест-

венно снижающееся при интенсификации медика-

ментозной терапии. 

3. Пациенты с фенотипом D, независимо от воз-

раста и клинических характеристик, изначально 

нуждаются не только в медикаментозной АГТ, но 

и в комплексной реабилитации, включающей не-

медикаментозные методы лечения (физиотерапия, 

лечебная физкультура, психотерапия и др.), а также 

адъювантные ЛС (влияющие на сосудистую жест-

кость, психоэмоциональное состояние, антиокси-

дантные и др.). 

4. При фенотипе H комплексная реабилитация 

нужна при низком КЖ пациента (или прогнозируе-

мом низком КЖ) и недостигнутом АДцел, несмотря 

на назначение адекватного медикаментозного лече-

ния и соблюдение пациентом врачебных рекомен-

даций. 

5. Разработана статистическая модель определе-

ния вероятности низкого общего уровня КЖ у па-

циентов с достигнутым АДцел на основе пяти кли-

нико-демографических факторов, позволяющая 

выявлять лиц, нуждающихся в комплексной реаби-

литации, для улучшения субъективного восприятия 

своего здоровья.
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Ефективність амбулаторного лікування артеріальної гіпертензії через призму якості життя 
та гемодинамічний фенотип пацієнтів

Резюме. Актуальність. Ефективність амбулаторного 

лікування артеріальної гіпертензії (АГ) як сукупний ре-

зультат — досягнення цільового рівня артеріального тиску 

(АТціл) і прийнятний рівень якості життя (ЯЖ) пацієнтів, 

а також вплив на нього гемодинамічного фенотипу, що 

визначається оригінальним методом кількісного аналізу 

зв’язків параметрів артеріального тиску (КАЗПАТ), не 

досліджені, що стало метою даної роботи. Матеріали та 
методи. Обстежено 175 амбулаторних пацієнтів з АГ, 

середній вік 60,0 (52,0–70,0) року, які отримували тривалу 

(3–12 років) стандартну терапію антигіпертензивними 

препаратами з основних груп лікарських засобів (ЛЗ). 

Оцінювалася ЯЖ за російськомовною версією опиту-

вальника RAND-36; для визначення гемодинамічного 

фенотипу за КАЗПАТ використані індивідуальні низки 

величин АТ (не менше ніж 25), отримані при щоденних 

домашніх вимірах за 2–4 тижні; проведений статистич-

ний аналіз клінічних і демографічних ознак, їх зв’язків з 

ЯЖ і фенотипами. Результати. Значуще погіршення ЯЖ 

(фізичний компонент і загальний рівень) відзначено зі 

збільшенням віку, ступеня і кардіоваскулярного ризику 

АГ, особливо за наявності хронічних форм ішемічної 

хвороби серця. ЯЖ у пацієнтів, які не досягли АТціл, 

значуще нижча за більшістю параметрів, ніж у тих, 

які його досягли. Збільшення кількості прийнятих ЛЗ 

пов’язане зі зниженням ЯЖ у осіб, які досягли АТціл. 

Пацієнти з гемодинамічним фенотипом D, незалежно 

від фармакологічної групи прийнятих ЛЗ та їх кількості, 

значуще рідше досягають АТціл порівняно з особами з 

фенотипом H, а також мають більш низьку ЯЖ, яка ще 

більше знижується при інтенсифікації медикаментозної 

терапії. Інгібітори ангіотензинперетворюючого фермен-

ту (ІАПФ) і блокатори кальцієвих каналів (БКК) були 

ефективні для досягнення АТціл, в основному в пацієнтів 

з фенотипом H, але негативно впливали на ЯЖ: ІАПФ — 

при фенотипі H, БКК — при D. Бета-адреноблокатори 

та діуретики істотно не впливали на ЯЖ. Запропонована 

статистична модель прогнозу низького загального рівня 

ЯЖ у пацієнтів з досягнутим АТціл на основі 5 клініко-

демографічних чинників. Висновки. Ефективність ліку-

вання АГ доцільно оцінювати за сукупністю досягнення 

АТціл і загального рівня ЯЖ не менше ніж 60 балів (за 

RAND-36). При призначенні лікування слід враховувати 

гемодинамічний фенотип: медикаментозну терапію всіх 

пацієнтів з фенотипом D, а також осіб з фенотипом H 

при низькій ЯЖ і недосягнутому АТціл необхідно допо-

внювати комплексною реабілітацією з використанням 

немедикаментозних методів.

Ключові слова: артеріальний тиск; лінійна регресія; гемо-

динамічний фенотип; якість життя
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EI “Belarusian State Medical University”, Minsk, Belarus

The efficacy of outpatient treatment of arterial hypertension through the prism of quality 
of life and the hemodynamic phenotype of patients

Abstract. Background. To investigate the efficacy of the 

outpatient treatment of hypertension as a cumulative result — 

the achievement of target blood pressure (BPt) level with an 

acceptable quality of life (QoL), as well as the impact on it of 

the hemodynamic phenotype of the patients, determined by 

the original method of quantitative analysis of relationships 

of blood pressure parameters (QARBPP), was the objective of 

this study. Materials and methods. A total of 175 hypertensive 

outpatients aged 60.0 (52.0–70.0) years receiving long-term 

(3–12 years) standard therapy with antihypertensives from the 

main recommended groups of drugs were examined. QoL was 

assessed on the Russian version of the RAND-36 question-
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naire, validated and adapted to the Belarus; the hemodynamic 

phenotype by QARBPP was determined using individual series 

of BP values (25 and more) obtained with daily home measure-

ments during 2–4 weeks; a statistical analysis of clinical and 

demographic features and their relationship with QoL and 

phenotypes was carried out. Results. A significant deterioration 

in QoL (the physical component and the overall level) was 

observed with an increase in age, degree and cardiovascular 

risk of hypertension, especially in the chronic forms of coro-

nary heart disease. The QoL of patients who did not achieve 

BPt was significantly lower by most parameters than in those 

who achieved it. An increase in the number of drugs taken is 

associated with a decrease in QoL of people who have reached 

BPt. Patients with hemodynamic phenotype D significantly 

less often achieved BPt, regardless of the pharmacological 

group of drugs taken and their quantity, compared to those 

with phenotype H, and they had a lower QoL, which decreases 

yet more with intensification of drug therapy. Angiotensin 

converting enzyme inhibitors (ACEI) and calcium channel 

blockers (CCB) were effective for achieving BPt (mainly in 

patients with phenotype H), but they had negative affect on 

the QoL: ACEI — with phenotype H, CCB — with D one. 

Beta-blockers and diuretics did not significantly affect QoL. 

A statistical model based on 5 clinical and demographic factors 

has been proposed for predicting a low overall level of QoL in 

patients with achieved BPt, which helped identify individuals 

who need to improve the subjective perception of their health 

through comprehensive rehabilitation. Conclusions. The ef-

ficacy of antihypertensive therapy should be assessed based 

on the achievement of BPt and the overall QoL level of at 

least 60 points (according to RAND-36). When prescribing 

treatment, the hemodynamic phenotype should be taken into 

account: drug therapy for all patients with phenotype D, as well 

as for those with phenotype H with low QoL and unreached 

BPt must be supplemented with comprehensive rehabilitation 

using non-drug methods.

Keywords: blood pressure; linear regression; hemodynamic 

phenotype; quality of life
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Сучасна стратегія антигіпертензивної терапії: 
курс на фіксовані комбінації

3–5 листопада 2020 року в м. Одесі відбулася 

щорічна науково-практична конференція «Меди-

ко-соціальні проблеми артеріальної гіпертензії в 

Україні», у рамках якої був проведений сателітний 

симпозіум із сучасної стратегії антигіпертензивної 

терапії з фокусом на фіксовані комбінації.

Доктор медичних наук, професор Юрій Микола-
йович Сіренко, завідувач відділення симптоматичних 
гіпертензій ДУ «ННЦ «Інститут кардіології імені 
акад. М.Д. Стражеска» НАМН України» (м. Київ, 
Україна), розпочинаючи свою доповідь, підкре-

слив, що метою терапії при артеріальній гіпертен-

зії (АГ) є зменшення серцево-судинного ризику за 

рахунок зниження артеріального тиску в пацієнта. 

Незважаючи на успіхи в антигіпертензивному ліку-

ванні, у реальній практиці контроль артеріального 

тиску (АТ) залишається далеко не досконалим. Ре-

зультати великих досліджень і метааналізів показу-

ють, що саме зниження АТ призводить до знижен-

ня серцево-судинної захворюваності й смертності. 

Важливим є зниження АТ, а не клас препарату, що 

використовується для його зниження.

Рекомендації сформували різні стратегії для по-

чатку й посилення антигіпертензивної терапії з метою 

покращання контролю АТ. У попередні роки основна 

увага приділялася початковому застосуванню різних 

типів монотерапії, збільшенню її дози або заміні на 

іншу монотерапію. Проте збільшення дози монотера-

пії призводить до незначного додаткового зниження 

АТ і може збільшити ризик побічних ефектів, а замі-

на однієї монотерапії на іншу негативно впливає на 

прихильність хворих до лікування, потребує багато 

часу й часто буває неефективною. Отже, у більшості 

пацієнтів монотерапія є недостатньою. Рівень АТ — 

мультирегульована змінна, що залежить від багатьох 

компенсаторних шляхів. Отже, у більшості хворих на 

АГ для зниження АТ необхідні комбінації ліків, що 

працюють за допомогою різних механізмів. 

На підставі результатів радомізованих конт-

рольованих досліджень і недавніх метааналізів, а 

також даних щодо антигіпертензивної ефективності 

всі п’ять основних класів лікарських засобів у прин-

ципі можуть комбінуватися один з одним, крім ін-

гібіторів АПФ і БРА, при одночасному застосуванні 

яких не було додаткової користі, але збільшувалася 

частота побічних ефектів, отже, воно не заохочуєть-

ся. З наведених вище міркувань можна стверджува-

ти, що найбільш ефективною доказової стратегією 

терапії для покращення контролю АТ є така: 1) за-

охочується застосування комбінованого лікування 

в більшості пацієнтів, особливо в контексті більш 

низьких цільових рівнів АТ; 2) щоб покращити при-

хильність до лікування, дозволяється застосовувати 

терапію фіксованою комбінацією в одній таблетці 

для більшості пацієнтів; і 3) рекомендується засто-

совувати як початкову терапію для всіх пацієнтів 

такий алгоритм лікування, який є простим і пра-

гматичним: прийом фіксованої комбінації в одній 

таблетці, крім тих пацієнтів, у кого рівень АТ знахо-

диться у високому нормальному діапазоні, і хворих 

похилого віку зі старечою астенією.

Європейська настанова з АГ рекомендує, щоб стар-

тове лікування АГ засновувалося на комбінації інгібіто-

ру ангіотензинперетворювального ферменту (ІАПФ) 

або блокатора ангіотензинових рецепторів (БРА) з ан-

тагоністом кальцію (АК) і/або тіазидом/тіазидоподіб-

ним діуретиком (ТД) (рис. 1). У даний час такі комбі-

нації широко доступні в одній таблетці в цілій низці 

доз, що полегшує підтримання спрощеного режиму 

лікування, гнучке призначення й посилення терапії з 

нижчих і більших доз. Комбінована терапія, що вклю-

чає ІАПФ або БРА як з АК, так і з тіазидом/тіазидо-

подібним діуретиком, є комплементарною, оскільки 

як АК, так і діуретики активують ренін-ангіотензинову 

систему (РАС), чому буде протидіяти їх поєднання з 

ІАПФ або БРА. Ці комбінації також будуть обмежувати 

потенційно несприятливі ефекти, пов’язані з моноте-

рапією  діуретиками або блокаторів кальцієвих каналів 

(БКК), зменшуючи ризик гіпокаліємії внаслідок при-

йому діуретиків і зменшуючи частоту периферичних 

набряків, зумовлених прийомом БКК. Ці комбінації 

також гарантують, що блокада РАС залишається час-

тиною стратегії лікування, що є важливим моментом 

для багатьох пацієнтів (наприклад, з діабетом, гіпер-

трофією лівого шлуночка, протеїнурією). 

Слід підкреслити такі переваги фіксованої низь-

кої дози комбінованої терапії порівняно з моно-

терапією: 1) підвищена ефективність (адитивні, 

або синергічні, ефекти між компонентами ліків); 

2) підвищена толерантність (низькі дози й взаєм-

на компенсація ефектів окремих компонентів); 

3) покращена прихильність (простіший режим до-
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зування — 1 таблетка на день, більша тривалість дії); 

4) кращий захист органів-мішеней.

Отже, у більшості хворих на АГ необхідно по-

чинати лікування двома препаратами, а не одним. 

Рекомендовано використовувати спрощений алго-

ритм медикаментозного лікування, що базується на 

стратегії «одна таблетка 1 раз на добу».

Доктор медичних наук, професор Ганна Дмитрівна 
Радченко, провідний науковий співробітник відділення 
симптоматичних гіпертензій ДУ «ННЦ «Інститут кар-
діології імені акад. М.Д. Стражеска» НАМН України» 
(м. Київ, Україна), відзначила, що історія застосування 

тіазидних/тіазидоподібних діуретиків почалася в кінці 

50-х років ХХ сторіччя. Спочатку вони використовува-

лися для лікування серцевої недостатності, і лише потім 

їх почали призначати для зниження артеріального тиску. 

Механізм антигіпертензивної дії діуретиків до цього часу 

залишається повністю невідомим. Вони зменшують 

об’єм циркулюючої крові і, отже, зменшують АТ, але 

через 8 тижнів постійного прийому об’єм циркулюючої 

крові відновлюється, а рівень АТ залишається зниже-

ним. Іншим відомим механізмом є зменшення перифе-

ричного опору: вважається, що діуретики можуть змен-

шувати чутливість судинної стінки до пресорних агентів.

Факторами, що обмежують використання діуре-

тиків як антигіпертензивної терапії, часто є їх негатив-

ні побічні явища, особливо метаболічні порушення. 

Серед найбільш частих — гіпокаліємія (унаслідок ви-

ведення калію із сечею), гіперурикемія (унаслідок пе-

решкоджання нирковому кліренсу сечової кислоти), 

гіперглікемія (можливо, пов’язана з гіпокаліємією), 

гіперкальціємія (унаслідок зниженого ниркового клі-

ренсу кальцію). Цих побічних явищ можна уникнути, 

якщо використовувати низькі дози ТД і комбінувати 

їх з блокаторами ренін-ангіотензинової системи. 

Окрім негативних, ТД мають і позитивні побічні 

ефекти: зменшення остеопорозу й запобігання утво-

ренню нових кальцієвих конкрементів у нирках. Дані 

останніх метааналізів і ретроспективних досліджень 

демонструють, що ТД не гірші, а можливо, навіть 

кращі за інші класи антигіпертензивних препаратів у 

запобіганні серцево-судинним ускладненням. Згідно 

з останніми рекомендаціями Європейського товари-

ства кардіологів (2018 рік), більшість пацієнтів з АГ 

потребують комбінованого лікування. До складу ком-

бінації мають входити блокатори РАС та антагоністи 

кальцію або ТД. У 2020 році Міжнародне товариство 

артеріальної гіпертензії опублікувало свої рекоменда-

ції, у яких перевагу надали комбінації блокаторів РАС 

та антагоністів кальцію, а ТД рекомендують призна-

чати після інсульту, у дуже старих хворих (> 80 років), 

із серцевою недостатністю або при непереносимості 

антагоністів кальцію. Окрім того, ТД можна застосо-

вувати при будь-яких ознаках затримки рідини, у тому 

числі при хронічній хворобі нирок, при недіабетично-

му ураженні нирок, при сільзалежній АГ. 

Багато лікарів вважають, що тіазидоподібні діуре-

тики мають значні переваги над тіазидами. Це твер-

дження підтримується рекомендаціями Європейсь-

кого товариства кардіологів 2018 року, у яких вка-

зується, що «хлорталідон та індапамід показали пере-

ваги в запобіганні серцево-судинним захворюванням 

у рандомізованих клінічних дослідженнях, і ці препа-

рати більш сильні, ніж ГХТ, у зниженні АТ, з біль-

шою тривалістю дії та відсутністю значних побічних 

ефектів. Низькі дози тіазидоподібних діуретиків про-

демонстрували зниження серцево-судинних подій і 

смертності більшою мірою, ніж низькі дози тіазидів». 

Проте дані останнього ретроспективного досліджен-

ня, у яке було включено 730 225 пацієнтів з АГ, вка-

зують на протилежне: гідрохлортіазид (ГХТ) був та-

кий же ефективний у запобіганні серцево-судинним 

ускладненням, як і хлорталідон, а такі побічні яви-

ща, як нові випадки цукрового діабету, гіпокаліємія, 

Рисунок 1. Основна стратегія медикаментозного лікування неускладненої гіпертензії, рекомендована 
європейськими настановами 2018 року. Основна стратегія медикаментозного лікування неускладненої 
гіпертензії також доречна в більшості хворих з ураженням органів-мішеней, при цереброваскулярній 

патології, цукровому діабеті й захворюваннях периферичних артерій
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подагра й хронічна хвороба нирок, зустрічалися до-

стовірно рідше в групі, яка отримувала ГХТ (JAMA 

Intern. Med. 2020. 180(4). 542-551).

Переважна більшість сучасних фіксованих ком-

бінацій у своєму складі мають саме ГХТ. Однією з 

потужних фіксованих комбінацій на ринку України 

є Олметек плюс (Daiichi Sankyo), до складу якої вхо-

дять олмесартан і ГХТ у дозах 20/12,5 мг і 40/12,5 мг. 

Олмесартан відомий як блокатор рецепторів ан-

гіотензину ІІ, що має високий ступінь зв’язку. За 

даними дослідження M.J. Fabia et al., олмесартан 

забезпечував достовірно більше зниження середнь-

одобового систолічного й діастолічного АТ порів-

няно з іншими сартанами (лосартан, валсартан, 

ірбесартан, кандесартан, телмісартан) (Fabia M.J. 

et al. Journal of Hypertension 2007. 25. 1327-1336). 

За даними дослідження S. Ram і C. Venketa, ком-

бінація олмесартану/ГХТ 40/25 мг продемонстру-

вала більше зниження АТ, ніж комбінації ірбесар-

тану/ГХТ 300/25 мг, валсартану/ГХТ 160/25 мг 

і телмісартану/ГХТ 80/12,5 мг (Ram S., Venketa C. 

Antihypertensive efficacy of angiotensin receptor block-

ers in combination with hydrochlorothiazide: a review of 

the factorial-design studies. J. Clin. Hypertens. 2004. 6. 

569-577). У дослідженні TRINITY комбінація ол-

месартану/ГХТ забезпечувала досягнення цільово-

го АТ тією ж мірою, що й комбінація олмесартану/

амлодипіну (Oparil et al. Clin. Ther. 2010. 32. 1252-

1269).

При недостатній ефективності подвійної фіксова-

ної комбінації і для пацієнтів з АТ  180/110 мм рт.ст. 

більшість керівництв рекомендують застосовувати 

фіксовану потрійну комбінацію. Таких комбінацій 

в Україні дуже мало, тому дуже вчас ною стала поява 

у 2020 році в Україні нової потрійної комбінації під 

назвою Севікар НСТ (Daiichi Sankyo) — олмесартан/

амлодипін/ГХТ у дозах 20/5/2,5 мг і 40/10/12,5 мг. Ві-

домо, що ця оригінальна комбінація забезпечує конт-

роль АТ у 80–90 % пацієнтів з АГ (J. Clin. Hypertens. 

(Greenwich). 2011 Jun. 13(6). 404-12). 

Огляд досліджень, присвячених комбінації ол-

месартану/амлодипіну, був поданий у доповіді про-
фесора Dan-Dominic Ionescu (Румунія). У великому 

метааналізі, що включає 208 клінічних досліджень 

і 94 305 пацієнтів (Paz et al. Medicine, 2016), було 

показано, що найкращим препаратом для знижен-

ня систолічного артеріального тиску є олмесартан, 

який значно перевершує інші сартани. Про високу 

ефективність амлодипіну для зниження систолічно-

го артеріального тиску, зменшення показника варіа-

бельності систолічного артеріального тиску, а також 

ускладнень, пов’язаних з артеріальною гіпертензією 

(інфаркт міокарда, інсульт та інші кардіоваскулярні 

події), свідчать численні дослідження — PREVENT, 

CAMELOT, ASCOT-BPLA/CAFÉ, ALLHAT.

Комбінація олмесартану/амлодипіну (Севікар®) 

має безумовні переваги порівняно з монотерапією 

даними препаратами, що було продемонстровано 

в дослідженні COACH за участю 1940 пацієнтів з 

артеріальною гіпертензією. Севікар® перевершу-

вав монотерапію щодо зниження систолічного й 

діастолічного АТ, причому чим вищі  були цифри 

вихідного тиску, тим кращі результати терапії фік-

сувалися в процесі лікування. Також було встанов-

лено, що Севікар® не чинить негативного впливу на 

циркадні біоритми АГ. Він має добрий метаболіч-

ний ефект, зменшуючи ризик розвитку діабету на 

13,3 %, має протизапальну дію, знижуючи рівень 

прозапальних цитокінів (фактор некрозу пухлини α, 

інтерлейкін (IL) 1β, IL-6, IL-8 тощо). У порівняльно-

му дослідженні комбінації олмесартану/амлодипіну 

(40/10, n = 244) і комбінації периндоприлу/амлоди-

піну (8/10, n = 242) щодо зниження центрального 

систолічного артеріального тиску було показано 

перевагу першої комбінації: –14,51 ± 0,83 мм рт.ст. 

і –10,35 ± 0,84 мм рт.ст. відповідно. Крім того, Севі-

кар® показав перевагу в зниженні АТ у ранкові го-

дини, вночі й протягом 24 годин. У підгрупі пацієн-

тів, які страждають від цукрового діабету, також 

відзначалася найкраща ефективність комбінації 

олмесартану/амлодипіну (n = 91) порівняно з ком-

бінацією периндоприлу/амлодипіну (n = 96) у зни-

женні центрального систолічного артеріального ти-

ску: –13,72 ± 1,14 мм рт.ст. і –10,21 ± 1,11 мм рт.ст. 

відповідно. Через 24 тижні лікування показники 

центрального систолічного тиску в першій групі 

знизилися на 17 мм рт.ст., у другій — на 8 мм рт.ст., 

що також свідчило на користь комбінації олмесар-

тану/амлодипіну. У великому метааналізі, що вклю-

чає 208 досліджень і 94 305 пацієнтів з артеріальною 

гіпертензією (Paz et al. Medicine, 2016), кращий 

ефект щодо зниження систолічного тиску також був 

досягнутий при застосуванні комбінації олмесар-

тану/амлодипіну, перевершуючи такі комбінації, 

як олмесартан/гидрохлортіазид, фелодипін/мето-

пролол, валсартан/гідрохлортіазид та інші. Фіксо-

вану комбінацію олмесартану/амлодипіну бажано 

приймати перед сном, що зменшує варіабельність 

АТ, запобігає ранковому й нічному підвищенню ар-

теріального тиску, знижує ризик кардіоваскулярних 

подій. Крім того, дана комбінація на 54 % зменшує 

побічний ефект амлодипіну, що проявляється на-

бряком нижніх кінцівок.

Таким чином, Севікар® — комбінований препа-

рат, до складу якого входить ефективний блокатор 

ангіотензинових рецепторів олмесартан  і «чемпіон» 

серед блокаторів кальцієвих каналів амлодипін. Пре-

парат Севікар® за антигіпертензивним ефектом знач-

но перевершує інші комбінації препаратів, зберігає 

нормальний циркадний ритм артеріального тиску 

та може застосовуватися на початку антигіпертен-

зивної терапії у будь-яких пацієнтів з АГ. Севікар® 

 добре  переноситься, має сприятливий метаболічний 

та протизапальний ефект, що дозволяє застосовувати 

його при ЦД, метаболічному синдромі та хронічних 

захворювань нирок.

Підготувала Тетяна Чистик   



38 Àðòåðiàëüíà ãiïåðòåíçiÿ, ISSN 2224-1485 (print), ISSN 2307-1095 (online)  Òîì 13, N¹ 6, 2020

REVIEW

ОГЛЯД

© «Артеріальна гіпертензія» / «Артериальная гипертензия» / «Hypertension» (« »), 2020 

© Видавець Заславський О.Ю. / Издатель Заславский А.Ю. / Publisher Zaslavsky А.Yu., 2020

Для кореспонденції: Божко Вадим В’ячеславович, кандидат медичних наук, науковий співробітник відділу артеріальної гіпертонії, ДУ «Національний інститут терапії імені Л.Т. Малої НАМН 

України», пр. Л. Малої, 2а, м. Харків, 61039, Україна; e-mail: vbozhko66@gmail.com

For correspondence: Bozhko Vadym, candidate of medical sciences, researcher, Department of hypertension, State Institution “L.T. Malaya National Therapy Institute of the National Academy of Medical 

Sciences of Ukraine”, L. Malaya ave., 2a, Kharkiv, 61039, Ukraine; e-mail: vbozhko66@gmail.com

 DOI: https://doi.org/10.22141/2224-1485.13.6.2020.223078

Коваль С.М., Снігурська І.О., Божко В.В., Милославський Д.К.
ДУ «Національний інститут терапії імені Л.Т. Малої НАМН України», м. Харків, Україна

Проблема регресування гіпертонічної 
хвороби серця у хворих на артеріальну 

гіпертензію 

Резюме. В огляді наведені дані вітчизняної і зарубіжної літератури про поширеність, патогенез, 
сучасні методи верифікації гіпертонічної хвороби серця (гіпертрофія лівого шлуночка) у хворих з ар-
теріальною гіпертензією та при асоційованих із нею станах: ішемічній хворобі серця, фібриляції пе-
редсердь, метаболічному синдромі, цукровому діабеті. Розглядаються способи немедикаментозної 
та медикаментозної корекції гіпертонічної хвороби серця, а також фактори, що перешкоджають 
регресуванню гіпертрофованого міокарда.
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Робота виконана в рамках НДР відділу артеріаль-
ної гіпертонії ДУ «Національний інститут терапії 
ім. Л.Т. Малої НАМН України» «Розробити способи 
профілактики прогресування гіпертензивного серця у 
хворих на гіпертонічну хворобу з ожирінням на осно-
ві вивчення молекулярно-генетичних, гуморальних і 
структурно-функціональних факторів» (строки ви-
конання 2017–2019 рр.).

Гіпертонічна хвороба серця (ГХС), або гіпертро-

фія лівого шлуночка (ГЛШ), — це збільшення маси 

міокарда лівого шлуночка (ММЛШ) у відповідь на 

його тривале перевантаження. Компенсаторна і 

потенційно оборотна на початкових стадіях свого 

розвитку ГХС у подальшому за відсутності належ-

ної терапії трансформується в патологічний стан і 

призводить до порушення систолічної функції ліво-

го шлуночка (ЛШ), а також істотно підвищує ризик 

серцево-судинних ускладнень і негативно впливає 

на прогноз для пацієнта.

Необхідно звернути увагу на те, що ГХС зберіга-

ється навіть при нормалізації ступеня навантаження 

на ЛШ і досягненні цільового рівня артеріального 

тиску (АТ).

Поширеність ГХС у хворих на артеріальну 

гіпертензію (АГ), за даними літератури, варіює 

в широких межах — від 10 до 90 % і пов’язана з 

різними генетичними, демографічними, клініч-

ними і біохімічними факторами. Демографічні 

фактори і спосіб життя, асоційовані з розвитком 

ГХС, включають вік, стать, фізичну активність, 

расу, ожиріння, чутливість до солі, кількість спо-

живаного алкоголю. Також тяжкість ГХС зале-

жить від ступеня підвищення АТ, наявності вад 

серця, серцевої недостатності, порушень ритму, 

цукрового діабету, ниркових захворювань та ін. 

[1–4].

Відомо, що ГХС значно збільшує ризик серцево-

судинних ускладнень, загальної смертності та рап-

тової серцево-судинної смерті. На кожне збільшен-

ня ММЛШ, що дорівнює 50 г/м та індексоване на 

зріст, частота серцево-судинних ускладнень і смерті 

збільшується в 1,5 раза [30, 32].

Ризик розвитку інсульту і транзиторної ішеміч-

ної атаки (ТІА) достовірно збільшується за наявнос-

ті ЕКГ- та ЕхоКГ-критеріїв ГХС незалежно від віку, 

статі, рівня АТ, коморбідних патологій. На кожне 

збільшення індексу ММЛШ (ІММЛШ), що дорів-

нює 27 г/м2, ризик розвитку цереброваскулярних 

подій збільшувався на 31 % [7].

ГХС відіграє першочергову роль у розвитку 

електричної нестабільності міокарда, що клінічно 

може проявлятися надшлуночковими і шлуноч-
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ковими аритміями, фібриляцією передсердь. На-

явність ГХС у хворих на АГ пов’язана з розвитком 

нових випадків фібриляції і тріпотіння передсердь, 

що сприяє збільшенню ризику інсультів, хронічної 

серцевої недостатності (ХСН) та інфаркту міокар-

да (ІМ) [7, 24].

За наявності у хворого на АГ такої коморбід-

ної патології, як ішемічна хвороба серця (ІХС), 

дегенеративне ураження клапанів або цукровий 

діабет 2-го типу, ризик розвитку ХСН зростає 

до 5,1 і 9,5 % на рік відповідно за відсутності або 

наявності ГХС. У міру збільшення ММЛШ (від 

50-го до 95-го перцентиля) ризик ХСН збільшу-

ється у 8,6 раза [10].

ГХС має дуже велике негативне значення не 

тільки при АГ, що перебігає без ускладнень або 

супутніх серцево-судинних захворювань. По-

казано, що при ІМ наявність концентричного 

ремоделювання ЛШ збільшує ризик смерті або 

комбінованої кінцевої точки (серцево-судинна 

смерть, повторний ІМ, ХСН, інсульт) у 3 рази, 

ексцентричної ГЛШ — у 3,1 раза, концентричної 

ГЛШ — у 5,4 раза. Причому на кожне збільшен-

ня ІММЛШ, що дорівнює 10 г/м2, ризик смерті і 

нефатальних серцево-судинних ускладнень збіль-

шувався на 22 % [40].

У популяційному дослідженні було виявлено, що 

ГХС у хворих на АГ пов’язана з такою коморбідною 

патологією, як ревматоїдний артрит, що слід роз-

глядати як фактор, що сприяє уповільненню регре-

сування ГХС [29].

Рівень систолічного АТ у нічний час може не-

гативно впливати на розвиток ГХС. Було показа-

но, що зі збільшенням систолічного АТ у нічний 

час на кожні 10 мм рт.ст. ризик ГХС збільшується 

на 15 % [15].

Було виявлено, що несприятливий прогноз хво-

рих на АГ залежить від ступеня вираженості ГЛШ, 

що класифікується згідно з рекомендаціями ASE/

EAE [8, 41]. При проведенні багатофакторного ана-

лізу було визначено, що ризик смерті і кардіальних 

подій зростав у 1,3 раза на кожному ступені збіль-

шення ІММЛШ: при початковій ГХС — відносний 

ризик загальної смертності становив 2,17, при по-

мірній — 3,04, при значній — 3,81 [8].

Патофізіологічне ГХС — це реактивне збіль-

шення ММЛШ у відповідь на підвищене робоче 

навантаження, що супроводжується гіпертрофі-

єю міоцитів, а також підвищенням вмісту кола-

гену і фіброзом. В основі розвитку ГХС лежать 

насамперед патологічні ефекти ангіотензи-

ну II (АІІ), які обумовлені стимуляцією АТ1-

рецепторів. Рівні концентрації АII корелюють 

із вираженістю ГХС, оскільки чим вище його 

концентрація, тим більш активно проходять такі 

процеси, як вазоконстрикція, оксидативний 

стрес, посилене вивільнення факторів росту, а в 

подальшому — фіброз, ремоделювання міокар-

да, апоптоз його клітин. Найбільш істотну роль 

у розвитку гіпертрофії і ремоделювання ЛШ ві-

діграє власна кардіальна ренін-ангіотензин-аль-

достеронова система (РААС). Відомо, що РААС 

в організмі представлена як у плазмі крові, так і 

в тканинах. При цьому плазмова частина РААС 

становить всього 10 % і викликає негайні ефек-

ти (серцеві, ниркові), тоді як більша частина 

(90 %) РААС розподілена в різних тканинах і 

відповідальна за тривалі ефекти, у тому числі за 

формування необоротних змін в органах і тка-

нинах. РААС відіграє виняткову роль у розвитку 

ГХС при усіх її етіопатогенетичних факторах (вік, 

стать, генетичні особливості, раса, споживання 

солі, нейрогуморальні порушення, ожиріння, АГ 

та ін.) 

Зараз розглядаються механізми ремоделю-

вання серця в курців [28]. Було відмічене, що 

перебудова серця в пацієнтів, які палять, харак-

теризується змінами як на молекулярному, так 

і на клітинному рівні зі значною зміною між-

клітинного матриксу міокарда. Потенційни-

ми механізмами негативного впливу куріння на 

регресування ГХС автори вважають разом із ге-

модинамічними і нейрогуморальними змінами 

оксидативний стрес, запалення, трансформацію 

оксиду азоту, зниження рівня матриксних ме-

талопротеїназ та активацію мітогенактивованої 

білкової кінази. 

У клінічній практиці для діагностики ГХС 

використовуються 3 основні неінвазивні мето-

ди: електрокардіографія (ЕКГ), ехокардіогра-

фія (ЕхоКГ) і магнітно-резонансна томографія 

(МРТ) серця. Через низьку чутливість ЕКГ-

критеріїв у визначенні ГХС, з одного боку, і 

складнощі проведення МРТ — з іншого, ЕхоКГ 

є найкращим методом діагностики ГХС у хво-

рих на АГ [14]. Одна з проблем полягає в тому, 

що на сторінках багатьох наукових видань із пи-

тання визначення рейтингу точності і прогнос-

тичної значимості ЕхоКГ-критеріїв для оцінки 

ГХС ведеться дискусія і є спірні моменти [19]. 

Існують критерії ГЛШ, засновані як на товщині 

стінок (збільшенням вважається товщина стінок 

> 1,0 см для жінок і > 1,1 см для чоловіків), так і 

на оцінці ММЛШ. Слід зазначити, що ММЛШ є 

більш точним показником його гіпертрофії. Але 

разом із тим відомо, що якщо наповнення ЛШ у 

діастолу суттєво знижене, то товщина міокарда 

ЛШ у діастолу може збільшитися при його нор-

мальній масі. І навпаки, при дилатації ЛШ його 

стінки можуть бути тонкими навіть при істотно 

збільшеній масі міокарда [22].

Також обговорюється питання про найкращий 

спосіб стандартизації оцінки ММЛШ. Для вибо-

ру розрахунку ММЛШ найбільш часто пропону-

ються такі три методи: формула Penn Convention 

[18]; формула, рекомендована Американським то-

вариством ехокардіографії [38], і формула, запро-

понована L. Teiсholz [35]. У всіх наведених вище 
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формулах використані тільки три змінні — тов-

щина міжшлуночкової перегородки, товщина за-

дньої стінки ЛШ і кінцевий діастолічний розмір 

ЛШ. При цьому відмінності між формулами по-

лягають лише в наборі математичних операцій і 

коефіцієнтів. Проте, якщо брати до уваги лінійну 

залежність між величиною ММЛЖ і ризиком сер-

цево-судинної смертності, відмінності результатів 

при розрахунках за різними формулами можуть ві-

дображатися на результатах клінічних досліджень 

[30]. Експерти Американської спілки ЕхоКГ вва-

жають, що ГХС у чоловіків класифікується як по-

чаткова при коливанні ІММЛШ, обчисленого під 

час піднесення до третього степеня М-модальних 

вимірювань, у межах 116–131 г/м2, помірна — у діа-

пазоні 132–148 г/м2 і значна — 149 г/м2 і більше. На 

підставі результатів двомірної ЕхоКГ висновок про 

початкову, помірну або значну ГХС робиться при 

таких показниках: 103–116, 117–130 та 131 г/м2 і 

більше відповідно. ГХС у жінок при М-модальному 

дослідженні класифікується як початкова при ко-

ливанні ІММЛШ у межах 96–108 г/м2, помірна — у 

діапазоні 109–121 г/м2 і значна — 122 г/м2 і біль-

ше. За результатами В-модальної ЕхоКГ висновок 

про початкову, помірну або значну гіпертрофію 

робиться при таких показниках: 89–100, 101–112 

та 113 г/м2 і більше відповідно [22]. Тип ГЛШ ви-

значають з огляду на значення відносної товщини 

стінок. Якщо відношення подвоєного значення 

товщини задньої стінки ЛШ до кінцевого діасто-

лічного розміру ЛШ > 0,43, то ГЛШ розцінюють 

як концентричну, а при значенні 0,43 — як ексцен-

тричну. Серед пацієнтів із нормальною величиною 

ІММЛШ виділяють таких із концентричним ремо-

делюванням ЛШ, коли відносна товщина стінок — 

> 0,43. У групі хворих з ексцентричним типом ГЛШ 

відповідно до рекомендацій О. Savage зі співавт. 

додатково виділяють підгрупи осіб із дилатацією 

ЛШ (індекс кінцевого діастолічного розміру ЛШ 

> 3,1 см/м2) і без дилатації ЛШ [34]. Експерти з 

Dallas Heart Study наполягають на 4-рівневій класи-

фікації ГЛШ, що враховує, крім відносної товщини 

стінок, об’єм порожнини ЛШ. Виділяють товсту, 

дилатаційну, комбіновану, а також невизначену 

гіпертрофію. Однак практична доцільність цієї 

класифікації далеко не очевидна [20]. Відомо, що 

в клінічних дослідженнях для визначення ММЛШ 

найбільш часто використовується площа поверхні 

тіла. Однак даний підхід призводить до недооцінки 

поширеності ГХС у пацієнтів із надмірною масою 

тіла та ожирінням. Частота виявлення ГХС як при 

ожирінні, так і при серцево-судинних захворюван-

нях збільшується при індексації маси міокарда ЛШ 

до зросту. Відношення ММЛШ (г) до зросту (м) у 

степені 2–3 є найбільш часто використовуваним 

методом індексації в дітей і підлітків. Як правило, 

використовується піднесення до степеня 2,7 (у хво-

рих із надлишковою масою тіла) [20].

Магнітно-резонансну томографію рекоменду-

ється використовувати для оцінки маси і розмірів 

лівого шлуночка тільки в тому разі, коли технічне 

виконання ЕхоКГ неможливе або візуалізація сер-

ця може дати додаткову необхідну терапевтичну 

інформацію [13]. Проте дослідження в цьому на-

прямку тривають. У рамках проведення епідеміо-

логічного дослідження MESA (Multi-Ethnic Study 

of Atherosclerosis) при виконанні МРТ серця був ви-

явлений новий маркер (індекс глобальної функції 

Таблиця 1. Діагностичні критерії визначення ГЛШ

Метод Діагностичні критерії

ЕКГ Критерії Соколова — Лайона:

S
v1

 + R
v5

 > 35 мм; RavL > 11 мм.

Критерії Корнелла: RavL + Sv3 > 28 мм — у чоловіків і > 20 мм — у жінок. 

Вольтаж-тривалість: (R
avL

 + S
v3

) × тривалість QRS > 2440 мм • мс

ЕхоКГ Маса міокарда лівого шлуночка за формулою:
ММЛШ = 1,05 × [(КДРЛШ + МШП + ЗСЛШ)3 – КДЛШ3], де КДРЛШ — кінцево-діастолічний 
розмір ЛШ; МПШ і ЗСЛШ — товщина міжшлуночкової перегородки та задньої стінки ЛШ 
відповідно.
Індексована до зросту ММЛШ (г/зріст у метрах2,7): > 50 — у чоловіків; 
> 47 — у жінок (індексація до площі поверхні тіла проводиться в осіб із нормальною ма-
сою тіла: > 115 г/м2 — у чоловіків; > 95 г/м2 — у жінок)

МРТ Фактична маса міокарда за формулою: 
фММЛШ = площа міокарда (різниця між контурами ендокарда й епікарда) × товщина 
зрізу + пробіл зображення в кінцево-діастолічній фазі × 1,05, де 1,05 — питома вага міо-
карда в г/л.
Прогнозована маса міокарда (пММЛШ) за формулою:
— для чоловіків: пММЛШ = 8,17 × зріст (м)0,561 × маса тіла (кг)0,608; 
— для жінок: пММЛШ = 6,82 × зріст (м)0,561 × маса тіла (кг)0,608.
Відношення фММЛШ/пММЛШ > 1,31 свідчить про ГЛШ

Примітки: ЕКГ та ЕхоКГ — за рекомендаціями ESH/ESC, 2018 [41]; МРТ-критерій — з дослідження МЕSA 
(Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis) [10].
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лівого шлуночка), що відображає співвідношення 

структурно-функціональних характеристик лівого 

шлуночка і визначає прогноз хворих щодо тяжких 

серцево-судинних подій і ХСН [11, 27].

На сьогодні європейськими експертами [41] про-

понуються такі критерії визначення ГЛШ (табл. 1).

З урахуванням описаного важливого значення 

ГХС для прогнозу захворювання актуальною про-

блемою є проблема регресування даного стану та 

профілактики її розвитку і прогресування.

Регресування ГХС у хворих на АГ, за дани-

ми клінічних досліджень, забезпечує зниження 

ризику серцево-судинних подій більше ніж на 

50 %. Зменшення ЕКГ-показників, які відобра-

жають вираженість ГХС на тлі антигіпертен-

зивної терапії протягом у середньому 4,8 року, 

привело до зниження ризику комбінованої 

кінцевої точки на 14 % на кожне зменшен-

ня корнелльського добутку на 1050 мм • мс 

і на 17 % на кожне зниження вольтажу індексу Со-

колова — Лайона, що дорівнює 10,5 мм [33].

Профілактика розвитку ГХС та її регресування 

забезпечують профілактику інсульту. Частота цере-

броваскулярних подій (за 3,5 року спостереження) 

становила 0,25 на 100 хворих на рік серед осіб із нор-

мальним ІММЛШ і регресуванням ГХС і 1,16 на 100 

хворих на рік серед осіб із новими випадками ГХС 

та за відсутності її регресування. Відповідно, ризик 

інсульту і ТІА був у 2,8 раза вищим за наявності роз-

витку ГХС і відсутності позитивної динаміки при 

вихідному збільшенні ІММЛШ [36].

Зниження збільшеної ММЛШ у хворих на АГ 

забезпечує не тільки зниження ризику кардіальних 

подій загалом, але і знижує частоту розвитку нових 

випадків фібриляції передсердь, як було виявлено 

в багатоцентровому клінічному дослідженні LIFE 

[39]. У даному дослідженні також було продемон-

стровано, що регресування ЕКГ-показників, які 

відображають ГХС, на тлі тривалої антигіпертен-

зивної терапії було пов’язане також зі зниженням 

ризику нових випадків розвитку ХСН і госпіталіза-

цій [39]. У субаналізах цього дослідження було вияв-

лено, що й у хворих з ізольованою АГ регресування 

ЕКГ-критеріїв ГХС забезпечило зниження ризику 

не тільки серцево-судинних подій, а й нових випад-

ків ХСН [31].

Відомо, що добитися регресування ГХС вдається 

не у всіх хворих на АГ, тому що цьому процесу пере-

шкоджає ціла низка факторів. Найбільш відомими є 

такі: високі концентрації в плазмі і тканинах реніну, 

ангіотензину II, альдостерону; порушення процесів 

колагенолізу в міокарді зі зсувом у бік підвищеного 

утворення колагену за рахунок зниження активнос-

ті матриксних металопротеїназ або/та підвищення 

дії їх інгібіторів, порушення процесів апоптозу в 

міжклітинному матриксі [21].

Наявність ожиріння також може перешкоджати 

зворотному ремоделюванню міокарда ЛШ у хворих на 

ГХС на тлі прийому антигіпертензивних засобів [17].

Останнім часом виявляються нові предиктори 

гальмування регресування ГХС. Зокрема, велика 

увага приділяється оксидативному стресу і гумо-

ральним факторам, які беруть участь у формуванні 

ГХС — це білки теплового шоку та деякі фермен-

ти — кінази, кальциневрин та ін. [12]. Також було 

відзначено, що у хворих на АГ, у яких не досягалося 

адекватне зниження мікроальбумінурії незалежно 

від ступеня зниження АТ регресування ГХС було 

значно меншим [4, 17].

Важливо вказати на те, що в темпах прогресу-

вання й регресування ГХС відіграють роль генетич-

но детерміновані особливості. Як вважається, саме 

цим фактом пояснюється неоднакове збільшення 

ММЛШ у різних пацієнтів за наявності подібного 

гіпертензивного анамнезу і ступеня підвищення АТ. 

Деякі хромосомні аномалії, наприклад 9p, пов’язані 

з розвитком і прогресуванням ГХС у хворих на АГ 

[26]. Протягом більше 10 років генетичний полі-

морфізм розглядається як одна з вагомих причин, 

які негативно впливають на регресування ГХС у 

хворих на АГ на тлі лікування антигіпертензивними 

препаратами. Потенційними генами-кандидатами, 

асоційованими з розвитком ГХС, вважаються ті, які 

кодують білки, що визначають структурні характе-

ристики серцевого м’яза, так чи інакше регулюють 

рівень гемодинамічного навантаження, кальціє-

вий гомеостаз, гормональний статус, субстратний 

й енергетичний метаболізм, контролюють роботу 

чинників зростання і сигнальні шляхи міжклітин-

ної взаємодії [9]. Серйозна увага приділяється полі-

морфізму ферментів і гормонів, що беруть участь у 

роботі ренін-ангіотензин-альдостеронової системи. 

Зокрема, при ГХС, що розвивається на тлі підви-

щених фізичних навантажень, спостерігається ін-

серційно-делеційний поліморфізм ангіотензинпе-

ретворюючого ферменту (АПФ), поліформізм гена 

A1166C (ген рецепторів 1-го типу до ангіотензину 

II), поліморфізм гена ангіотензиногену М235Т [23]. 

Крім цього, було показано, що поліморфізм гена ре-

цепторів 2-го типу до ангіотензину II (+1675 G/A) 

пов’язаний із порушенням геометрії ЛШ у моло-

дих чоловіків із помірною АГ, мононуклеотидний 

поліморфізм у гені 344 C/T альдостеронсинтази 

CYP11B2 асоціюється з ексцентричною ГХС у хво-

рих на АГ. Був виявлений вплив поліморфізму гена 

β
1
-рецепторів (заміна гліцину на аргінін у 389-й по-

зиції) на збільшення ММЛШ у пацієнтів із нирко-

вою недостатністю. Установлено, що з підвищенням 

ММЛШ корелює поліморфізм гена β
3
-субодиниці 

G-білка (C825T) [9]. Також виявили, що мононукле-

отидний поліморфізм в інтроні гена α-рецепторів, 

які активуються пероксисомним проліфератором 

(peroxisome proliferator-activated receptor alpha — 

PPARα), сприяє зростанню маси кардіоміоцитів 

ЛШ у хворих на АГ. За даними Фремінгемського 

дослідження, експресія гена рецепторів 2-го типу до 

ангіотензину II (AGTR2) корелює з масою міокарда 

і розмірами ЛШ, ген β2-АР (ADRB2) — з масою міо-
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карда і товщиною стінок ЛШ, а ген кардіоспецифіч-

ного тропоніну Т (TNNT2) — із діаметром ЛШ [5]. 

У дослідженні HyperGEN (The Hypertension Genetic 

Epidemiology Network) у хворих на АГ вивчали гене-

тичні детермінанти розвитку ГХС і тип ремоделю-

вання ЛШ. Такими генами-кандидатами відповідно 

до цієї роботи є NPY1R, NPY2R, NPY5R, CPE, IL15 

і SFRP2 [6].

Корекція способу життя залишається одним 

із базових способів регресування ГХС. Вона 

включає: 

— зменшення маси тіла в осіб із надмірною ва-

гою й ожирінням за допомогою правильно підібра-

ної дієти, в якій враховано зменшення калорій, та 

програми, що передбачає збільшену фізичну актив-

ність (аеробні фізичні навантаження); 

— обмеження споживання солі до 5 г (85 ммоль) 

хлориду натрію на добу;

— обмеження споживання алкоголю: макси-

мальна добова доза (у перерахунку на етанол) не по-

винна перевищувати 20 г на добу в чоловіків і 10 г на 

добу в жінок [3, 41]. 

Відомо, що основним способом корекції ГХС є 

медикаментозна терапія. Дані дослідження CAPPP 

(CAPtopril Prevention Project) свідчили про статис-

тично більш виражений вплив прийому каптопри-

лу порівняно з метопрололом на вираженість ГЛШ. 

На тлі однакового зниження рівнів АТ тиску при-

йом каптоприлу 1 рік приводив до більш статис-

тично значущого зменшення ІММЛШ (на 13 і 6 % 

відповідно; p < 0,01) [25]. У дослідженні PICXEL 

було доведено, що комбінація периндоприлу й ін-

дапаміду забезпечує регресування ГЛШ достовірно 

(р < 0,0001) більше, ніж монотерапія еналаприлом 

[16]. Сучасна позиція з питання впливу антигіпер-

тензивних препаратів на регресування ГХC така: 

більшість із них забезпечують разом із гіпотензив-

ним ефектом зменшення ММЛШ [7]. В одному з 

метааналізів (75 публікацій, 6001 хворий на АГ) було 

виявлено, що β-адреноблокатори справили порів-

няно з іншими антигіпертензивними засобами до-

стовірно менший кардіопротективний ефект. При 

цьому антагоністи рецепторів ангіотензину ІІ (АРА) 

порівняно з іншими гіпотензивними препаратами 

забезпечили достовірне більш виражене зниження 

ІММЛШ. 

Максимальне регресування ГХС, за даними ме-

тааналізу, зареєстроване при використанні антаго-

ністів кальцію (АК), переважно при призначенні 

амлодипіну. Отже, при комбінації препаратів най-

більше регресування ГХС можна було очікувати при 

використанні інгібіторів АПФ (ІАПФ) або АРА та 

АК дигідропіридинового ряду — амлодипін (табл. 2) 

[1, 4, 5, 37].

Ця позиція зараз регламентована в останніх ре-

комендаціях EHS/ESC (2018), де сказано, що для 

базисної терапії хворих на ГХ та ГХС слід обирати 

препарат із групи ІАПФ, або АРА, або АК, які про-

демонстрували здатність до найбільш суттєвого ре-

гресування ГЛШ за результатами клінічних дослі-

джень [1, 33, 37].

Вважається. що за наявності ГХС першим кро-

ком лікування є комбінація (в одній таблетці) двох 

препаратів: ІАПФ/АРА + АК/тіазидний чи тіази-

доподібний діуретик, другим кроком — комбінація 

трьох вищезазначених препаратів. Це забезпечує 

ефективне зниження АТ та оптимальний вплив на 

ГЛШ (І клас доказів). Цільові рівні АТ у пацієнтів із 

ГХС повинні становити 120–130 мм рт.ст. (ІІа клас 

доказів) [41].

Таким чином, доведено, що ГХС є несприятли-

вим прогностичним фактором ураження органів-мі-

шеней, серцево-судинних і ренальних подій. Поши-

реність і ризик розвитку ГХС у хворих на АГ залежать 

від багатьох факторів: клінічних, гемодинамічних, 

нейрогуморальних, генетичних, а також вибору кри-

теріїв її оцінки. Регресування ГХС покращує прогноз 

хворих на АГ. Для забезпечення максимального ре-

гресування ГХС рекомендована терапія блокаторами 

ренін-ангіотензин-альдостеронової системи й анта-

гоністами кальцію дигідропіридинового ряду, якщо 

можливо, у фіксованій комбінації. АРА, порівняно 

з ІАПФ, у складі комбінованої терапії з АК можуть 

бути кращими препаратами, тому що викликають 

менше побічних ефектів, ніж останні. Перспектив-

ним вважається подальше вивчення клінічних, гу-

моральних, генетичних та інших чинників, що пере-

шкоджають регресуванню ГХС у хворих на АГ.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової за-

цікавленості при підготовці даної статті.

Таблиця 2. Динаміка індексу маси міокарда лівого шлуночка на тлі лікування основними класами 
антигіпертензивних препаратів

Клас 
препарату

Кількість 
досліджень

Кількість 
хворих

Регресування 
ІММЛШ (г/м2) 

залежно від засобу

Діуретики 24 1339 –7,6

β-блокатори 31 2680 –8,8

Антагоністи кальцію 44 2100 –12,8

ІАПФ 49 2525 –11,4

АРА 20 2384 –12,6
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Резюме. В обзоре представлены данные отечественной и 

зарубежной литературы о распространенности, патогенезе, 

современных методах верификации гипертонической бо-

лезни сердца (гипертрофия левого желудочка) у больных с 

артериальной гипертензией и при ассоциированных с нею 

состояниях: ишемической болезни сердца, фибрилляции 

предсердий, метаболическом синдроме, сахарном диабете. 

Рассматриваются способы немедикаментозной и медика-

ментозной коррекции гипертонической болезни сердца, а 

также факторы, препятствующие регрессированию гипер-

трофированного миокарда.
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The problem of hypertensive heart disease regression 
in patients with arterial hypertension

Abstract. The review presents data from the domestic and foreign 

literature on the prevalence, pathogenesis, modern methods 

of verification of hypertensive heart disease (left ventricular 

hypertrophy) in patients with arterial hypertension and condi-

tions associated with it: coronary heart disease, atrial fibrillation, 

metabolic syndrome, diabetes mellitus. Methods of non-drug and 

drug correction of hypertensive heart disease, as well as factors 

that prevent the reverse regression of hypertrophied myocardium 

are considered.
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Симпатичний овердрайв як глобальна проблема 
серцево-судинних захворювань

22 вересня 2020 року відбувся сателітний симпо-
зіум «Симпатичний овердрайв як глобальна проблема 
серцево-судинних захворювань» за підтримки ком-
панії «Асіно Україна». В цьому заході взяли участь 
провідні спеціалісти-кардіологи — проф. Юрій Ми-
колайович Сіренко (ДУ «ННЦ «Інститут кардіології 
ім. М.Д. Стражеска» НАМН України»), проф. Лариса 
Миколаївна Яковлева (Харківська медична академія 
післядипломної освіти) та проф. Олег Сергійович Си-
чов (ДУ «ННЦ «Інститут кардіології ім. М.Д. Стра-
жеска» НАМН України»).

У своїй доповіді професор Ю.М. Сіренко відзна-

чив, що симпатичні нервові фактори беруть участь 

в енергетичному балансі, а також у контролі артері-

ального тиску. Це створює передумови для гіпотези, 

що симпатичний овердрайв може бути причетним 

до розвитку та/або прогресування метаболічних 

порушень. Результати досліджень останнього де-

сятиліття підтвердили цю гіпотезу, показавши по-

яву адренергічної активації як на серцевому, так і 

на периферичному судинному рівні. Цілком ймо-

вірно, що ця симпатична дисфункція спричинена 

рефлекторними механізмами (порушення тонусу 

барорецепторів), метаболічними факторами (ре-

зистентність до інсуліну) та гуморальними аген-

тами (ангіотензин II, лептин). Хронічна активація 

симпатичної нервової системи з елементами її ви-

снаження (симпатичний овердрайв) призводить до 

низки несприятливих наслідків для серцево-судин-

ної системи, викликаючи гіпертрофію серця, гіпер-

трофію судин, ремоделювання артерій і дисфункцію 

ендотелію і тим самим посилюючи вже підвище-

ний профіль серцево-судинного ризику пацієнта. 

Це має очевидні клінічні та терапевтичні наслідки, 

включаючи припущення, що гальмування симпа-

тичної гіперактивності повинно бути включено до 

цілей як фармакологічних, так і нефармакологічних 

втручань, що застосовуються при лікуванні серце-

во-судинної патології.

Крім того, симпатична активація, що проявля-

ється більш високою частотою серцевих скорочень 

(ЧСС) у стані спокою, викликає турбулентний кро-

воток у місцях біфуркацій, індукує розвиток ате-

росклеротичних бляшок і збільшує жорсткість ве-

ликих судин. Впливаючи не лише на підвищення 

ЧСС у стані спокою, симпатичний овердрайв також 

пов’язаний зі структурною та функціональною мо-

дифікацією міокарда, такою як гіпертрофія лівого 

шлуночка або діастолічна дисфункція лівого шлу-

ночка, що призводить до підвищеної захворюванос-

ті та смертності, якщо її не корегувати. Відомо, що 

симпатична гіперактивність є незалежним прогнос-

тичним фактором серцево-судинних захворювань 

або смертельних випадків у пацієнтів з серцевою 

недостатністю, нирковою недостатністю, основни-

ми серцевими аритміями, обструктивною хворобою 

легень, цирозом печінки або після гострого інсульту 

(рис. 1). 

ЧСС у стані спокою зі звичайного клінічного 

показника перетворилася на значущий серцево-

судинний (СС) маркер ризику. Вплив збільшення 

ЧСС у стані спокою на прогноз підтверджується у 

загальній популяції, у пацієнтів з артеріальною гі-

пертензією, ішемічною хворобою серця (ІХС) або 

серцевою недостатністю (СН) та існує незалежно 

від віку, СС факторів ризику або коморбідних ста-

нів. Континуум серцево-судинних захворювань 

включає фактори ризику, що ініціюють процес, 

який призводить до ушкодження тканин, і подаль-

ший ланцюг подій, що призводять до кінцевої стадії 

серцево-судинних захворювань (ССЗ) (рис. 2). ЧСС 

принципово впливає на всі стадії континууму ССЗ, 

від судинних факторів ризику до розвитку СС-подій 

та СН, і, отже, перетворюється на значущий маркер 

ризику і мету терапії при запобіганні ССЗ.

Серцево-судинний континуум є важливою при-

чиною передчасної смерті та інвалідності, проте 

його прогресування не є неминучим. На сьогодні 

розроблені цільові заходи майже для кожної стадії 

континууму, при цьому бета-блокатори є ефектив-

ним і добре переносимим варіантом лікування у 

багатьох точках континууму. В рамках цього симпо-

зіуму ми докладно розглядаємо використання бета-

блокаторів пацієнтами з ССЗ, асоційованими з сим-

патичною гіперактивацією.

На сьогодні варіанти фармакотерапії при підви-

щеній ЧСС включають прийом недигідропіриди-

нових блокаторів кальцієвих каналів, що знижують 

швидкість проведення по нервах і подовжують ре-

поляризацію; бета-блокаторів без внутрішньої сим-
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патоміметичної активності (ВСА), що спричиняють 

зниження ЧСС за рахунок гальмування активації 

симпатичної системи, і блокатора If-каналу івабра-

дину, що знижує ЧСС, інгібуючи If-осередок авто-

матизму серця, що контролює спонтанну діастоліч-

ну деполяризацію в синоатріальному вузлі (рис. 3).

На сьогодні результатами клінічних досліджень 

доведено, що серед запропонованих вище стратегій 

тільки бета-адреноблокатори (БАБ) без ВСА, що 

знижують ЧСС, безпосередньо діючи на симпатич-

ну гіперактивацію, здатні вплинути на прогноз на 

будь-якому етапі серцево-судинного континууму. 

Тему продовжила професор Л.М. Яковлева. 

Вона акцентувала увагу на тому, що численні епі-

деміологічні дослідження показали, що прискорене 

серцебиття у стані спокою є незалежним фактором 

ризику смертності у пацієнтів з ІХС та серцево-су-

динними факторами ризику.

У рекомендациях ESC/ESH (2018) частота сер-

цевих скорочень більша за 80 уд/хв віднесена до 

факторів, що впливають на серцево-судинні ризики 

у пацієнтів з артеріальною гіпертензією. І хоча конт-

роль ЧСС не є первинною метою лікування, при на-

явності специфічних показань, а саме ІХС, серцевої 

недостатності, фібриляції передсердь, вагітності, 

бета-адреноблокатори повинні бути розглянуті на 

будь-якому етапі антигіпертензивної терапії. 

У дослідженні ADLIB вивчали ефективність мо-

нотерапії препаратами різних груп у молодих чоло-

віків і жінок з артеріальною гіпертензією 1-го сту-

пеня. При виборі амлодипіну як медіани відповіді 

на лікування бісопролол продемонстрував статис-

тично кращі результати (p = 0,004) щодо зниження 

САТ, ДАТ і ЧСС. Це дослідження підтвердило, що 

бісопролол може бути препаратом вибору для по-

чаткової терапії у молодих пацієнтів з артеріальною 

гіпертензією, що супроводжується симпатичною гі-

перактивацією (рис. 4).

Призначення БАБ пацієнтам з ІХС, які перене-

сли інфаркт міокарда, забезпечує зниження загаль-

ної та серцево-судинної смертності. Так, при їх ви-

користанні зниження ЧСС на 10 ударів/хв зменшує 

відносний ризик смерті від серцево-судинних за-

хворювань на 30 %. А при стабільній ІХС, за резуль-

татами дослідження CORONOR, при використанні 

БАБ відносний ризик фатальних серцево-судинних 

подій є на 57 % нижчим.

У дослідженні TIBBS на тлі призначення Конко-

ру (бісопрололу) знижувався ранковий пік епізодів 

ішемії, у кожного другого пацієнта повністю були 

усунуті епізоди ішемії та продемонстровано покра-

щення довгострокового прогнозу (рис. 5).

При серцевій недостатності активація через ба-

рорецептори симпатичної нервової системи є ран-

нім компенсаторним механізмом, що забезпечує 

інотропну підтримку та збереження серцевого ви-

киду. Проте хронічна симпатична активація призво-

дить до згубних наслідків, спричинюючи подальше 

Рисунок 1. Зв’язок симпатичного овердрайву 
з розвитком хронічних захворювань

Рисунок 2. Вплив симпатичного овердрайву та частоти серцевих скорочень на патофізіологію 
континууму серцево-судинних захворювань

*Custodis F., Reil J.C., Laufs U., Böhm M. Heart rate: A global target for cardiovascular disease and therapy along the cardiovascular disease continuum. J. Cardiol. 2013. 62. 183-87.
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Рисунок 3. Варіанти медикаментозної терапії при підвищеній частоті серцевих скорочень

Рисунок 4. Бісопролол за ефективністю переважає інші гіпотензивні препарати у чоловіків середнього 
віку з артеріальною гіпертензією (дослідження ADLIB)

погіршення функції серця і збільшення смертності 

через прогресування серцевої недостатності. У трьох 

ключових дослідженнях — CIBIS II, COPERNICUS 

і MERIT-HF — призначення бисопрололу, карведи-

лолу і метопрололу продемонструвало дуже схожий 

вплив на загальну смертність у пацієнтів з хронічною 

серцевою недостатністю (ХСН). Дуже важливо, що 

на ранній стадії становлення синдрому ХСН осно-

вною причиною смерті хворих є раптова смерть вна-

слідок гіперактивації симпатоадреналової системи. 

У дослідженні CIBIS IIІ було доведено, що призна-

чення Конкору (бісопрололу), що передувало при-

значенню інгібітора ангіотензинперетворювального 

ферменту (іАПФ), забезпечувало зниження раптової 

смерті на 46 % (рис. 6).

Професор О.Г. Сичов у своїй доповіді звернув 

увагу на те, що симпатична гіперактивація запускає 

низку патогенетичних процесів, які спричиняють 

розвиток серцево-судинних ускладнень — серцевої 

недостатності та раптової смерті. Так, тривала сим-

патикотонія викликає підвищення частоти серце-

вих скорочень, активацію ренін-ангіотензин-аль-

достеронової системи (РААС), зменшує резервні 

можливості міокарда, знижує скоротливість кардіо-

міоцитів і коронарний кровоток, спричиняє елек-

тролітні порушення, активацію цитокінів та прогре-

суюче ремоделювання міокарда. Вазоконстрикція, 

що з’являється при цьому, знижує адаптивні мож-

ливості до фізичних навантажень, збільшує ризик 

дисфункції міокарда та серцевої недостатності, іше-

мії й аритмій, зокрема раптової аритмічної смерті.

Про зв’язок зростання ЧСС із несприятливими 

серцево-судинними наслідками відомо досить дав-

но. Так, у 1996 р. E. Копі зі співавт. довели, що се-

реднє значення інтервалу RR менше за 700 мс (ЧСС 

> 85 уд/хв) є незалежним предиктором розвитку 

раптової серцевої смерті; при цьому діагностична 

цінність цього показника перевищувала такий кри-
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Під впливом бісопрололу (Конкор) знижувався ранковий пік епізодів ішемії 
(на 68 % в період з 8:00 до 8:59)

На тлі терапії Конкором у 52,5 % пацієнтів повністю були усунуті епізоди ішемії 

TIBBS, Von Armin et al., JACC Vol. 25, No. 1 231 January 1995:231-8

Рисунок 5. Дослідження TIBBS: Конкор (бісопролол) ефективно зменшує кількість нападів стенокардії, 
транзиторних ішемічних епізодів і покращує довгостроковий прогноз

терій, як середнє значення фракції викиду лівого 

шлуночка (ФВ ЛШ).

Проспективне дослідження (Jouven X. et al., 

2001) за участю 7079 чоловіків віком 42–53 роки, за 

якими спостерігали в середньому протягом 23 років, 

продемонструвало зростання ризику раптової смер-

ті при зростанні середніх показників ЧСС у стані 

спокою. Так, у групі пацієнтів із ЧСС > 75 уд/хв 

ризик раптової смерті виявився у 3,8 раза вищим 

порівняно з квінтилем найменшої ЧСС. У групі осіб 

із ЧСС > 75 уд/хв спостерігалося також зростання 

показників загальної смертності, частоти інфаркту 

міокарда (ІМ) з летальними наслідками та смерті 

від серцево-судинних захворювань, однак це підви-

щення не було настільки вираженим (приблизно 

удвічі вище відповідних показників у групі осіб із 

ЧСС до 60 уд/хв).

Підвищення симпатичного тонусу призводить 

до ремоделювання лівого шлуночка. Надмірна сим-

патична активація призводить до змін у біології міо-

цитів, таких як гіпертрофія, експресія генів (феталь-

них) важких ланцюгів міозину, міоцитоліз, зміни 

білків цитоскелета, бета-адренергічна десенсити-

зація, електромеханічне сполучення. Відбувається 

втрата міоцитів (некроз, апоптоз, автофагія), а 

також зміни у клітинному матриксі (деградація 

матриксу, фіброз міокарда). При активації РААС 

виникають зміни геометрії камери лівого шлуноч-

ка — зменшення розміру, збільшення сферичності, 

витончення стінки та недостатність міокарда.

Серцево-судинний континуум є важливою при-

чиною передчасної смерті та інвалідності, проте 

його прогресування не є неминучим. Бета-адре-

ноблокатори можуть чинити дію на чимало точок 

серцево-судинного континууму, тому вони є основ-

ними препаратами для лікування ІХС, зменшення 

гіпертрофії лівого шлуночка, запобігання ІМ, арит-

міям, дилатації та ремоделюванню лівого шлуночка, 

розвитку ХСН, серцево-судинної смертності, в тому 

числі раптової смерті.

Так, у рекомендаціях Європейської асоціації 

серцевого ритму бета-адреноблокатори є препара-

тами першої лінії у лікуванні безсимптомних арит-

мій. 
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Згідно з оновленими рекомендаціями Євро-

пейського товариства кардіологів (ESC, 2019), бе-

та-адреноблокатори мають більш вагоме значення 

в лікуванні суправентрикулярних аритмій. Зокрема, 

вони показані як невідкладна терапія тахікардій з 

вузькими комплексами QRS (рівень доказовості — 

ІІа). Також бета-адреноблокатори є препаратами 

першого вибору в пацієнтів із суправентрикулярни-

ми тахікардіями, які відмовляються від проведення 

радіочастотної абляції (або в разі неефективності 

цієї процедури).

В європейських рекомендаціях із фібриляції пе-

редсердь 2020 року зазначено, що бета-адренобло-

катори є препаратами першої лінії для всіх пацієнтів 

із фібриляцією передсердь незалежно від ФВ, при 

цьому селективні бета-адреноблокатори вперше 

показані як препарати першої лінії для контролю 

ритму у вагітних (клас рекомендацій — ІА).

Наразі немає альтернативи селективним бета-

адреноблокаторам у пацієнтів з подовженим інтерва-

лом QT; вони є золотим стандартом терапії для попе-

редження раптової смерті в цієї категорії хворих.

На сьогодні бісопролол — єдиний селективний 

бета-адреноблокатор, з використанням якого був 

проведений окремий метааналіз. До нього увійшли 

два масштабні випробування — CIBIS I та CIBIS II з 

сумарною кількістю 3288 пацієнтів.

Для дослідження CIBIS I відібрали 641 пацієн-

та з ХСН з III–IV функціональним класом (ФК) за 

NYHA, яким протягом 4 років призначали бісопро-

лол у малих і середніх дозах (1,25–5 мг) додатково 

до стандартної терапії комбінацією «діуретик + 

іАПФ». Випробування продемонструвало хорошу 

переносимість бісопрололу, вірогідне зниження 

смертності та госпіталізації з приводу ХСН порівня-

но з групою стандартної терапії.

До дослідження CIBIS II залучили 2647 пацієнтів 

із III–IV ФК і стабільною ХСН із ФВ ЛШ  35 %, які 

отримували діуретики й іАПФ. Бісопролол титрува-

ли до максимально переносимої дози. Цільова доза, 

якої досягли 43 % хворих, становила 10 мг/добу. Ви-

пробування було заплановано на 2 роки, але припи-

нено раніше (через 1,3 року після другого проміж-

ного аналізу), оскільки смертність від усіх причин у 

групі бісопрололу була значно нижчою, ніж у групі 

плацебо. Дослідження також довело хорошу пере-

носимість бісопрололу.

Загалом у випробуванні CIBIS II в пацієнтів, які 

отримували бісопролол, виявлені статистично зна-

чущі:

— зниження смертності від усіх причин на 34 % 

(незалежно від етіології) (p < 0,0001);

— зниження раптової смерті на 44 % (p = 0,0011);

— зниження госпіталізації з усіх причин на 20 % 

(р = 0,0006);

— зниження госпіталізації у зв’язку з прогресу-

ванням серцевої недостатності на 36 % (p < 0,0001).

За даними метааналізу двох досліджень, бісопро-

лол статистично значуще знижував загальну смер-

тність (відносний ризик (ВР) 0,71), смертність від 

ССЗ (ВР 0,72); показники раптової смерті (ВР 0,63), 

госпіталізації (ВР 0,85) (рис. 7).

Сьогодні в настановах ESC (2015) щодо лікуван-

ня пацієнтів зі шлуночковими аритміями та попе-

редження раптової серцевої смертності бета-адре-

ноблокатори віднесені до препаратів першої лінії. 

Також бета-адреноблокатори рекомендовані па-

цієнтам із СН при систолічній дисфункції (ФВ ЛШ 

< 35–40 %) для зниження загальної смертності та 

частоти раптової серцевої смерті.

Для вторинної профілактики раптової серцевої 

смерті та шлуночкової тахікардії ESC рекомендує 

імплантацію кардіовертера-дефібрилятора (ІКД). 

Вона рекомендована пацієнтам з задокументо-

ваною ФШ або гемодінамічно непереносимою 

шлуночковою тахікардією при відсутності зворот-

ної причини, які отримують постійну оптимальну 

медикаментозну терапію та мають очікувану три-

валість життя з хорошим функціональним стату-

сом більше ніж 1 рік (ІА). 

Бета-адреноблокатори також рекомендовані як 

засоби вторинної профілактики раптової смерті. Їх 

призначення пацієнтам с ІХС, які мають систолічну 

дисфункцію лівого шлуночка і епізоди нестабіль-

ної шлуночкової тахікардії, вірогідно збільшує три-

валість їх життя без залежності від ІКД.

Підготувала Тетяна Чистик   

Рисунок 6. CIBIS III: раптова смерть

Krum H, van Veldhuisen DJ, Funck-Brentano C, et al., on behalf of the CIBIS III Investigators. Eff ect on mode of death of heart 

failure treatment started with bisoprolol followed by enalapril, compared to the opposite order: results of the randomized 

CIBIS III trial. Cardiovasc Ther 2011;29:89-98

Рисунок 7. Результати метааналізу досліджень 
CIBIS I та CIBIS II (Am. Heart J. 2002. Vol. 143. 

P. 301-307)
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«Медико-соціальні проблеми артеріальної 

гіпертензії в Україні» 
(3–5 листопада 2020 року, м. Одеса)
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Науково-практична ювілейна конференція, при-

свячена 20-літтю Всеукраїнської антигіпертензивної 

асоціації, була організована Національною АМН 

України, Міністерством здоров’я України, ДУ «ННЦ 

«Інститут кардіології ім. М.Д. Стражеска» НАМНУ», 

Асоціацією кардіологів України, Всеукраїнською 

антигіпертензивною асоціацією, Всеукраїнською 

асоціацією превентивної кардіології та реабілітації, 

Асоціацією дослідників України за підтримки Між-

народного товариства судинного здоров’я. 

Науково-практична конференція була присвя-

чена сучасним методам діагностики й лікування 

артеріальної гіпертензії (АГ), вона охоплювала такі 

питання: проблеми контролю артеріального тиску 

(АТ), артеріальна гіпертензія і серцево-судинний 

ризик, сучасні аспекти вимірювання артеріального 

тиску в домашніх умовах, лікування артеріальної 

гіпертензії, артеріальна гіпертензія і цукровий діа-

бет, запобігання розвитку когнітивних порушень на 

фоні артеріальної гіпертензії, лікування артеріаль-

ної гіпертензії із супутньою патологією, такою як 

фібриляція передсердь, ішемічна хвороба серця, 

серцева недостатність, сучасні технології лікування 

артеріальної гіпертензії, безпечність медикаментоз-

ного лікування, інгібітори ангіотензинперетворю-

ючого ферменту і їх комбінації, блокатори ангіо-

тензинових рецепторів і їх комбінації. Особливу 

увагу було приділено коморбідності: ураження ни-

рок, синдром обструктивного нічного апное сну, 

стрес та артеріальна гіпертензія.

У роботі конференції взяли участь близько 1000 

лікарів і науковців з усіх областей України та зару-

біжжя. Конференція проходила як у формі онлайн-

трансляції, так і в умовах карантинних обмежень від-

повідно до всіх правил безпеки в залі з дотриманням 

необхідної соціальної дистанції. У рамках конфе-

ренції було проведено спільну сесію Міжнародного 

товариства судинного здоров’я і Всеукраїнської ан-

тигіпертензивної асоціації, також проведено лекції, 

сателітні симпозіуми, круглі столи, дискусії з акту-

альних питань діагностики й лікування артеріальної 

гіпертензії. Загалом було заслухано близько 65 до-

повідей, зокрема, оприлюднено результати власних 

досліджень. Проведено засідання з розглядом прак-

тичних аспектів лікування артеріальної гіпертензії, 

на якому наводилися клінічні випадки. 

Провідними вченими України й зарубіжжя було 

зроблено доповіді й прочитано лекції з актуальних 

питань патогенезу, діагностики, лікування та про-

філактики артеріальної гіпертензії та її ускладнень, 

супутніх станів, розглядалися особливості терапії 

пацієнтів з артеріальною гіпертензією, фібриляцією 

передсердь і серцевою недостатністю. Було обгово-

рено питання профілактики ускладнень артеріаль-

ної гіпертензії, лікування резистентної і рефрактер-

ної гіпертензії, гіпертензивних кризів, лікування 

дисліпідемій і гіперурикемії при артеріальній гіпер-

тензії, розглянуто основні аспекти лікування паці-

єнтів із цукровим діабетом (гіполіпідемічна, гіпоглі-

кемічна, антигіпертензивна й антитромбоцитарна 

терапія), ефективність дієтичного харчування при 

АГ, лікування гіпертензії у хворих похилого віку, 

синдром обструктивного апное сну при артеріаль-

ній гіпертензії і методи боротьби з ними. Були про-

ведені майстер-класи на такі теми: базова підтримка 

життя, діагностичні ключі й знахідки при ультра-

звуковому дослідженні судин у пацієнтів з АГ, поза-

офісне моніторування АТ.

Резолюція
На конференції під час обговорення виступів і 

дискусій були визначені перспективні напрямки на-
укових досліджень і заходів у практичній кардіології:

1. Постійне формування позитивної мотивації 

в населення щодо необхідності профілактики й лі-

кування артеріальної гіпертензії. Створення інфор-

маційного простору для здорового способу життя 

й профілактики серцево-судинних захворювань на 

державному рівні.

2. Забезпечення керівниками управлінь охорони 

здоров’я розповсюдження санітарно-просвітниць-

ких матеріалів для населення, що пропагують здо-

ровий спосіб життя. Активне залучення медичних 

сестер, фельдшерів і працівників аптек до пропаган-

ди медико-санітарних знань і профілактики артері-

альної гіпертензії серед населення.
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3. Поєднання зусиль кардіологів, неврологів, 

терапевтів, ендокринологів і сімейних лікарів у 

розв’язанні проблем артеріальної гіпертензії і про-

філактики її ускладнень.

4. Широке впровадження в практику положень 

клінічної настанови й уніфікованого клінічного 

протоколу з діагностики й лікування хворих з арте-

ріальною гіпертензією.

5. Більш широке впровадження в практику су-

часних методів вимірювання артеріального тиску й 

телемоніторингу.

У рамках громадського обговорення нової редак-

ції уніфікованого клінічного протоколу з діагностики, 

лікування та профілактики артеріальної гіпертензії в 

Україні запропоновано такі принципові положення:

1. Рекомендувати впровадження в практику лікарів 

сертифікованих приладів для автоматичного вимірю-

вання артеріального тиску.

2. Рекомендувати поширення методу домашньо-

го моніторування артеріального тиску з метою більш 

ефективного контролю АТ на фоні терапії і підвищен-

ня прихильності пацієнтів до лікування. 

3. Рекомендувати поширення застосування сучас-

них технологій (гаджетів) для впровадження санітарно-

просвітницьких матеріалів і програм серед пацієнтів.

4. Зважаючи на низький відсоток пацієнтів з ефек-

тивним контролем АТ в українській популяції хворих 

на АГ, вирішено тимчасово рекомендувати цільові рів-

ні АТ при офісному вимірюванні менше за 140/90 мм 

рт.ст. із наголошенням жорсткої необхідності його до-

сягнення. Якщо на фоні антигіпертензивної терапії до-

сягнуто більш низький рівень АТ (< 140/90 мм рт.ст.), 

а терапія добре переноситься, немає жодних побічних 

ефектів з боку самопочуття хворого або якості життя, 

схему лікування не варто корегувати. 

5. Адаптувати рутинну практику надання медичної 

допомоги до роботи в умовах пандемії COVID-19, а 

саме: використовувати методики, що дозволяють змен-

шити кількість візитів до лікаря, але при цьому будуть 

сприяти покращенню контролю гіпертензії в популяції 

(залучати пацієнта до свого лікування й самостійного 

контролю свого стану за допомогою домашнього мо-

ніторування АТ, засобів телемедицини й дистанційної 

комунікації з лікарем, використовувати більш потужну 

комбіновану антигіпертензивну терапію на початку лі-

кування, надати пацієнтам рекомендації з модифікації 

способу життя й оцінювати дистанційно прихильність 

до зміни способу життя).

Конференція ухвалила:
— Звернутися до МОЗ України з проханням роз-

ширити перелік ліків, які входять до складу програми 
«Доступні ліки», за рахунок як нових молекул, так і 
комбінованих препаратів фіксованої дози.

— Продовжити активне виявлення осіб з арте-

ріальною гіпертензією, упровадження її первинної 

і вторинної профілактики та стратифікації ризику. 

— Сприяти формуванню прихильності пацієнтів 

і медичних працівників до підвищення ефективності 

профілактики й лікування артеріальної гіпертензії.

— Продовжити роботу щодо забезпечення хво-

рих на артеріальну гіпертензію сучасними лікуваль-

ними технологіями. 

— Забезпечити додаткове охоплення диспансер-

ного нагляду хворих на АГ з високим ризиком.

— Активно впроваджувати комбіновану антигі-

пертензивну терапію на основі фіксованих комбі-

націй, корекцію ризик-факторів і статинотерапію у 

хворих на резистентну й рефрактерну АГ.

— Удосконалити роботу зі своєчасного виявлен-

ня й патогенетичного лікування симптоматичних 

гіпертензій. 

— Забезпечити плідну співпрацю з неврологами, 

ендокринологами й нефрологами щодо пацієнтів з 

високим ризиком кардіоваскулярних ускладнень.

— Провести наступну науково-практичну кон-

ференцію з артеріальної гіпертензії в Україні 27–29 

травня 2021 року в м. Львові. 

Матеріал наданий організаторами конференції   
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Артеріальна гіпертензія в пацієнтів 
з надмірною масою тіла або ожирінням: 

ризики й можливості терапії
У рамках щорічної науково-практичної конферен-

ції «Медико-соціальні проблеми артеріальної гіпер-
тензії в Україні», що відбулася 3–5 листопада 2020 
року в м. Одесі, за сприяння компанії Servier Ukraine 
LLC було проведено сателітний симпозіум з арте-
ріальної гіпертензії в пацієнтів з надмірною масою 
тіла або ожирінням, у якому брали участь завідувач 
відділення симптоматичних гіпертензій ДУ «ННЦ 
«Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска» 
НАМН України», доктор медичних наук, професор 
Юрій Миколайович Сіренко (м. Київ) і професор ДЗ 
«Дніпропетровська медична академія МОЗ Украї-
ни» доктор медичних наук Олена Акіндинівна Коваль 
(м. Дніпро).

Розпочинаючи свою доповідь, професор Ю.М. Сі-
ренко відзначив, що надмірна маса тіла залишаєть-

ся однією з найбільш нехтуваних проблем охорони 

здоров’я в усьому світі. Серцево-судинні захворю-

вання, що є основною причиною смертності в усьому 

світі, особливо артеріальна гіпертензія (АГ) і діабет, 

є основними хворобами, пов’язаними з ожирінням. 

Ожиріння є чинником розвитку АГ, цукрового діа-

бету, ураження нирок, оскільки збільшує канальцеву 

реабсорбцію, підсилюючи натрійурез й спричиняючи 

збільшення об’єму циркулюючої крові  через актива-

цію симпатичної нервової системи і ренін-ангіотен-

зинової системи. Вісцеральне ожиріння й ектопічне 

відкладення жирової тканини можуть бути важли-

вими щодо активації цих систем і пошкодження ор-

ганів-мішеней, які виникають. Кілька досліджень 

показали чіткий зв’язок підвищення артеріального 

тиску (АТ) зі збільшенням маси тіла. Було показано, 

що в людей з ожирінням у 3,5 раза збільшується ймо-

вірність розвитку АГ. Ожиріння асоціюється з висо-

ким рівнем інсуліну в плазмі й зниженою чутливіс-

тю до інсуліну. Постпрандіальна гіперінсулінемія не 

здатна пригнічувати ліполіз, і це спричиняє більший 

викид вільних жирних кислот, що сприяє порушен-

ням метаболізму, окислювальному стресу й судинній 

дисфункції. Чітко показано, що ожиріння й асоційо-

вана з ожирінням АГ призводять до прогресуючого 

ураження органів-мішеней. При поєднанні ожирін-

ня з АГ відбувається надмірне збільшення жорсткості 

артерій і зниження їх еластичності й можливості роз-

тягування. Ожиріння незалежно від наявності інших 

факторів ризику асоціюється з розвитком гіпертро-

фії лівого шлуночка й ураженням нирок. Доведено, 

що ризик серцево-судинної смертності зростає при 

збільшенні індексу маси тіла (ІМТ) і за наявності АГ 

(рис. 1). 

Першим кроком у лікуванні таких пацієнтів 

є зміна способу життя. Другий крок характери-

зується втручанням у режим харчування й засто-

суванням препаратів для схуднення. Втрата ваги 

є критично важливою для ефективного лікуван-

ня АГ при ожирінні й супутніх ураженнях ор-

ганів-мішеней, хоча рівень рецидивів високий. 

Третій крок — медикаментозне лікування АГ. 

У сучасних рекомендаціях указано, що призна-

чення комбінації двох антигіпертензивних пре-

паратів на основі інгібіторів ангіотензинпере-

творюючого ферменту (ІАПФ) або блокаторів ре-

цепторів ангіотензину II з діуретиками або блока-

торами кальцієвих каналів буде ефективним для 

контролю АТ, зниження інсулінорезистентності, 

захисту нирок, зменшення гіперсимпатикотонії і 

відновлення барорефлекторної функції без негатив-

ного впливу на масу тіла й метаболізм. ІАПФ завдя-

ки широкому спектру корисних ефектів у даний час 

вважаються найбільш показаними для лікування 

пацієнтів з АГ і ожирінням. Блокатори рецепторів 

ангіотензину можуть застосовуватися в пацієнтів, 

які не переносять ІАПФ. Діуретичні засоби можна 

застосовувати для контролю гіперволемії і затрим-

ки Na+ , які спостерігаються при ожирінні. Перевагу 

слід віддати тіазидоподібним діуретикам (індапа-

мід) з огляду на їх більшу ефективність і метаболічну 

нейтральність (рис. 2). Комбінована терапія ІАПФ і 

тіазидоподібними діуретиками розглядається як те-

рапія 1-ї лінії для пацієнтів з АГ та ожирінням. У до-

слідженні PROGRESS було показано, що ефектив-

ність такої комбінації (периндоприл + індапамід) у 

зниженні ризику інсульту і серцево-судинних подій 

була більшою у хворих зі збільшеною масою тіла 

(рис. 3). Також можуть застосовуватися інші класи 

антигіпертензивних препаратів, але слід ретельно 

оцінювати можливі побічні ефекти від їх прийому. 

Четвертий крок — баріатрична хірургія.
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Рисунок 1. Зростання ризику серцево-судинної 
смерті (%) при збільшенні ІМТ 
і за наявності АГ (адаптовано 

з Landsberg L. еt al. Obesity. 2013. 21. 8-24. 
doi: 10.1002/oby.20181)

Рисунок 2. Чому більш доцільне застосування комбі-
нації з індапамідом, а не з гідрохлортіазидом (адап-

товано з Roush G.C. Hypertension. 2015. 65. 1041-1046. 
DOI: 10.1161/HYPERTENSIONAHA.114.05021)

Примітки: ГХТ — гідрохлортіазид; ІММЛШ — індекс 
маси міокарда лівого шлуночка.

Категорії 
ІМТ

Ускладнення, n (%)
ΔСАТ/ΔДАТ 
(мм рт.ст.)

На користь 
активного

На користь 
плацебо

Співвідношення 
ризиків (95% довір-

чий інтервал)
рАктивне

(n = 3051)
Плацебо
(n = 3054)

Основні серцево-судинні події
< 23,1 126 (16,1) 139 (19,0) –10/–4 0,80 (0,62–1,02) 0,16

23,1–25,3 107 (14,3) 142 (17,8) –8/–4 0,78 (0,61–1,01)
25,4–27,8 111 (14,7) 160 (20,9) –9/–4 0,67 (0,53–0,86)
≥ 27,9 114 (15,0) 163 (21,5) –9/–4 0,69 (0,54–0,88)

Загалом 458 (15,0) 604 (19,8) –9/–4 0,74 (0,66–0,84)

Усі інсульти
< 23,1 91 (11,6) 99 (13,5) –10/–4 0,80 (0,60–1,07) 0,07

23,1–25,3 72 (9,6) 100 (12,5) –8/–4 0,74 (0,54–1,01)
25,4–27,8 76 (10,1) 106 (13,8) –9/–4 0,68 (0,51–0,93)
≥ 27,9 68 (8,9) 115 (15,2) –9/–4 0,59 (0,43–0,80)

Загалом 307 (10,1) 420 (13,8) –9/–4 0,72 (0,62–0,83)

0,4                              1,0          1,5
Співвідношення ризиків (95% ДІ)

Рисунок 3. Зниження ризику інсульту й серцево-судинних подій у пацієнтів з різним ІМТ, 
за даними дослідження PROGRESS (адаптовано з  Czernichow S. et al. Hypertension. 2010. 55. 1193-1198)

Доповідь професора О.А. Коваль (ДЗ «Дніпропе-
тровська медична академія МОЗ України») була при-

свячена можливостям і ефективності патогенетич-

ної терапії АГ у пацієнтів з надмірною масою тіла або 

ожирінням за даними дослідження SATISFACTION 

(Коваль О.А. УКЖ. 2020. № 5. С. 34-50).

АГ на тлі надмірної ваги/ожиріння (НВ/Ож) в 

Україні зустрічається в 75 % осіб, тобто є популя-

ційною проблемою, згідно з даними епідеміологіч-

них досліджень (Мітченко О.І., 2015). Контроль АГ 

за таких умов є дуже часто неефективним, можливо, 

унаслідок недооцінки патогенетичних особливос-

тей формування й прогресування АГ, що обумов-

лює і низьку прихильність до лікування. Ми поста-

вили за мету визначити профіль пацієнтів з АГ та 

НВ/ожирінням, які не досягають контролю АТ при 

лікуванні в умовах реальної повсякденної клінічної 

практики, відбираючи 10 послідовних пацієнтів, що 

відповідають критеріям залучення та не підпадають 

під критерій вилучення. Критерії залучення: вік 

> 18 років, наявність АГ з офісним АТ > 140/90 мм 

рт.ст. на тлі антигіпертензивного лікування та НВ 

(ІМТ 25–29,9 кг/м2) або ожиріння (ІМТ  30 кг/м2), 

рішення лікаря про зміну антигіпертензивної тера-

пії прийнято до залучення в дослідження, інфор-

мована згода пацієнта на участь у дослідженні. Ба-

зуючись на патогенетичних особливостях АГ з НВ/

Ож, лікарі за власним розсудом мали право змінити 

антигіпертензивну терапію. Вибір подальшого лі-

кування лікарем-дослідником базувався на влас-

ному клінічному досвіді, чинних рекомендаціях із 

ведення хворих з АГ із урахуванням стану кожного 
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Рисунок 4. Зниження рівня АТ протягом 1 і 2 місяців терапії оригінальною фіксованою комбінацією 
периндоприлу й індапаміду у хворих з АГ, поєднаною з надлишковою масою тіла/ожирінням

Примітки: ЧСС — частота серцевих скорочень; 84,43 % пацієнтів було рекомендовано оригінальну 
фіксовану комбінацію периндоприлу й індапаміду в дозуванні 10/2,5 мг; 14,07 % пацієнтів — у дозуванні 
5/1,25 мг; 0,95 % пацієнтів — у дозуванні 2,5/0,625 мг; 0,56 % пацієнтів призначено іншу антигіпертензивну 
терапію.

Рисунок 5. Зниження АТ після переведення на прийом оригінальної фіксованої комбінації периндоприлу 
й індапаміду залежно від терапії на момент залучення в дослідження

Примітки: БКК — блокатори кальцієвих каналів; БРА — блокатори рецепторів ангіотензину II.
Ноліпрел Бі-форте, р/п № UA/10248/01/01 (затверджено Наказом МОЗ України № 1625 від 17.07.2019 р., 
зміни від 30.10.2020 р., Наказ МОЗ України № 2467).
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обстежуваного пацієнта. Дані включених у дослі-

дження хворих змалювали такий портрет: це пере-

важно жінка (67 %), середній вік якої — 59 років, 

вага — 92 кг, з абдомінальним ожирінням (середній 

ІМТ — 32,4 кг/м2), що часто має серцево-судинні за-

хворювання в сімейному анамнезі (61 %), переваж-

но не курить (усього курили 15,7 %, кинули — 19,7 % 

усіх хворих), з практично неконтрольованою АГ (се-

редній АТ становив 163/96 мм рт.ст.), незважаючи 

начебто на домінування комбінованої терапії (се-

редня кількість препаратів — 1,76/хв). У цих хворих 

не спостерігалося частого поєднання з ішемічною 

хворобою серця (10,62 %), але інші коморбіднос-

ті (захворювання шлунково-кишкового тракту — 

11,2 %; остеохондроз і хвороби суглобів — 12,3 %) 

можна пояснити наявністю НВ/Ож як букета ко-

морбідностей і дуже потужного й ускладнюючого 

лікування АГ фактора. Після аналізу даних хворих 

лікарями було прийнято рішення змінити терапію 

на Ноліпрел Бі-форте у 84,43 % хворих, у тому чис-

лі 15 хворих, які попередньо отримували аналогічну 

генеричну комбінацію препаратів. Ще 14 % хворих 

отримали Ноліпрел аргінін форте і 1 % — Ноліпрел 

аргінін. Протягом місяця контролю офісного АТ 

вдалося досягти в 74,9 % хворих, а за 2 місяці — на-

віть у 93 % за рахунок поступового значного знижен-

ня АТ (рис. 4). Раціональність переходу на комбіна-

цію у вигляді Ноліпрелу Бі-форте практично довело 

подальше зниження АТ і його контроль у хворих, 

які до включення в дослідження отримували реко-

мендовані комбінації препаратів, але як діуретик — 

гідрохлортіазид, і доволі часто — комбінацію інгібі-

торів ренін-ангіотензин-альдостеронової системи 

з антагоністами кальцію без діуретиків, що вважа-

ється саме для хворих з НВ/Ож менш ефективним і 

патогенетично виправданим (рис. 5). Ефективність 

контролю АТ протягом першого місяця досліджен-

ня і його утримання протягом 2-го місяця логічно 

привели до покращення задоволеності лікуванням, 

прихильності до нього (рис. 6). Так, прихильність до 

терапії покращилась у 71 % пацієнтів уже за 1 місяць 

лікування Ноліпрелом, а задоволеність терапією — 

у 94 % за 1 місяць лікування, вона зберігалася і на 

2-й місяць лікування незалежно від віку й характеру 

попередньої терапії.

Отже, на основі проведеного дослідження про-

філю хворих з АГ і НВ/Ож і досягнення ефектив-

ного контролю АТ можна зробити висновок, що 

терапія оригінальною фіксованою комбінацією 

периндоприлу й індапаміду переважно в макси-

мальних дозах (84,4 %) довела свою найбільшу 

патогенетичну та соціальну обґрунтованість у хво-

рих з переважно тяжкою артеріальною гіпертен-

зією (78 %) на тлі надлишкової маси тіла/ожирін-

ня і може вважатися терапією першої лінії в таких 

хворих. 

Підготувала Наталія Купріненко   

Рисунок 6. Прихильність до терапії і задоволеність лікуванням у дослідженні SATISFACTION
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Кількість симптомів, пов’язаних 
з прийомом статинів, порівняно з плацебо: 

дослідження SAMSON 

Reference: Wood F.A., Howard J.P., Finegold J.A. 

et al. N-of-1 Trial of a Statin, Placebo, or No Treatment 

to Assess Side Effects. The SAMSON Trial. New Engl. J. 

Med. 2020. DOI: 10.1056/NEJMc2031173

На сьогодні головні клініцисти світу не здатні 

визначити, пов’язана поява симптомів у кожного 

окремого учасника з фармакологічною дією ста-

тину або асоціюється з іншими явищами. У цьо-

му дослідженні учасники, які раніше припинили 

прийом статинів внаслідок побічних ефектів, були 

рандомізовані у групи спостереження, що склада-

лися з 12 груп одномісячних періодів. Ці періоди 

включали чотири періоди без прийому препаратів, 

чотири періоди прийому плацебо та чотири періо-

ди прийому статину. Таблетка плацебо та таблет-

ка статину за зовнішнім виглядом були однакові. 

Учасники щодня реєстрували побічні ефекти. На-

прикінці дослідження одномісячні періоди сорту-

валися у відповідному порядку. Після цього учас-

ник міг безпосередньо оцінити, наскільки в нього 

збільшилась кількість симптомів на фоні прийому 

статинів, а також чи спостерігалися симптоми на 

фоні прийому плацебо.

Гіпотеза 1: > 30 % учасників, які були включені 

у дослідження, завершить його. Гіпотеза 2: загалом 

> 50 % усіх симптомів — ефекти ноцебо, а не фар-

макологічної дії препарату. Дослідники планували 

визначити частоту побічних ефектів ноцебо. Гіпоте-
за 3: через 6 місяців після завершення дослідження 

більшість учасників продовжать прийом статинів 

або будуть відміняти його внаслідок причин, що не 

відносяться до побічних ефектів.

Методи. Включали пацієнтів, які відмовились 

від прийому статинів через побічні ефекти. Учасни-

ки отримали 12 упаковок препаратів, розрахованих 

на прийом впродовж одного місяця: 4 упаковки по 

20 мг аторвастатину, 4 упаковки плацебо та 4 по-

рожні упаковки у випадковій послідовності. Учас-

ники щодня повідомляли про інтенсивність своїх 

симптомів за допомогою програми для смартфонів 

за шкалою від 0 («симптоми відсутні») до 100 («най-

гірше, що можна собі уявити»). Якщо симптоми 

ставали нестерпними, їм був дозволений прийом 

препарату впродовж відповідного місяця. Первин-

ною кінцевою точкою було співвідношення ноце-

бо: інтенсивності симптомів, спричинених прийо-

мом таблетки статину, та симптомів, що були також 

спричинені прийомом таблетки плацебо.

Оцінка первинного результату. Індивідуальна 

частка ноцебо (часові рамки — 12 місяців). Індиві-

дуальна частка ноцебо розраховувалася в кінці 12 

місяців спостереження для кожного учасника окре-

мо. Були розраховані середні показники симптомів 

протягом чотирьох місяців для кожної групи: плаце-

бо, аторвастатину 20 мг і відсутності терапії.

Оцінка вторинного результату. Чи продовжують 

учасники прийом статинів (часові рамки — 6 мі-

сяців після закінчення випробування). Чи продо-

вжував учасник дослідження прийом статинів після 

його завершення.

Співвідношення побічних ефектів (часові рамки — 

6 місяців після закінчення випробування). Чи про-

довжували після закінчення випробування окремі 

учасники дослідження вважати, що більшість по-

бічних ефектів, які раніше вони пов’язували з при-

йомом статинів, справді були фармакологічним 

ефектом статину.

Результати. Протягом періоду з червня 2016 року 

по березень 2019 року були включені 60 учасників. 

49 учасників завершили повний 12-місячний про-

токол дослідження. 

Коефіцієнт ноцебо становив 0,90. Середня ін-

тенсивність симптомів становила 8,0 протягом мі-

сяців без прийому таблеток (95% довірчий інтервал 

(ДІ) 4,7–11,3), 15,4 протягом місяців прийому пла-

цебо (12,1–18,7; р < 0,0005 порівняно з місяцями 

без прийому препарату) і 16,3 протягом місяців із 

прийомом статину (13,0–19,6; р < 0,0005 порівняно 

з місяцями без таблеток; p = 0,388 проти місяців те-

рапії плацебо). Через 6 місяців після закінчення до-

слідження 30 із 60 учасників (50 %) знову успішно 

розпочали прийом статинів, 4 планували це зроби-

ти, а в 1 пацієнта подальший прийом статинів ви-

явився неможливим. Решта  пацієнтів (25) не при-

ймали статини і не планували розпочати їх прийом, 

повідомивши про такі причини: побічні ефекти у 18 

пацієнтів, спонтанне покращення ліпідного про-

філя у 4 осіб, згадка про те, що рівень холестерину 

не знизився на фоні терапії статинами, в 1 пацієнта, 

новий діагноз прогресуючого нейродегенеративно-

го розладу в 1 пацієнта, а один учасник повідомив, 

що почувається «занадто старим» для прийому ста-

тинів. Пацієнти можуть помітити побічні ефекти 

на фоні прийому статину, але 90 % усіх побічних 

реакцій спостерігаються також на фоні прийому 

таблеток плацебо. Побічні ефекти на фоні прийому 

статину виникають в основному внаслідок прийому 

подібних таблеток, а не від того, що в них міститься.

Висновок. Включення періодів без прийому пре-

парату у випробування N-of-1 дозволяє оцінити 

не тільки ефект активного інгредієнта, але й ефект 

ноцебо. В учасників, які відмовились від прийому 
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статинів через побічні ефекти, ці побічні ефекти є 

реальними, але переважно пов’язані власне з фак-

том прийому таблетки, а не того, що в ній міститься. 

Такий дизайн дослідження дозволив половині паці-

єнтів, яким це показано, успішно відновити прийом 

статинів.

«У пацієнтів, які припинили терапію статина-

ми через побічні ефекти, 90 % усіх симптомів, що 

були пов’язані з прийомом статинів, також спо-

стерігалися на фоні прийому плацебо», — заяви-

ли дослідники, які представляли висновки дослі-

дження SAMSON 15 листопада під час конференції 

«AHA — 2020». Дослідження продемонструвало, що 

половина його учасників змогли відновити прийом 

статинів. «Пацієнти насправді можуть спостерігати 

побічні ефекти на фоні прийому таблеток стати-

нів», — сказав Джеймс Говард, доктор філософії, 

співробітник Імперського коледжу в Лондоні, який 

повідомляв про результати. Проте він зазначив, що 

ці побічні ефекти, очевидно, в основному викликані 

актом прийому таблетки, а не тим, що в ній містить-

ся. Він підкреслив важливість серйозного діалогу з 

пацієнтом та оцінки разом з ним побічних ефектів.

Первинна профілактика за допомогою 
поліпілу: результати міжнародного 

дослідження Polycap 3

Reference: Yusuf S., Joseph P., Dans A. et al. for the 

International Polycap Study 3 Investigators. Polypill with or 

without Aspirin in Persons without Cardiovascular Disease. 

New Engl. J. Med. 2020. DOI: 10.1056/NEJMoa2028220

Передумови. Для зниження ризику серцево-су-

динних захворювань запропоновані поліпіл, що 

містить статин, декілька антигіпертензивних препа-

ратів та аспірин.

Методи. Автори використали факторний дизайн 

2 : 2 : 2, рандомізували учасників без серцево-су-

динних захворювань, у яких був середній серцево-

судинний ризик за шкалою INTERHEART, у групи 

терапії поліпілом (що містив 40 мг симвастатину, 

100 мг атенололу, 25 мг гідрохлортіазиду та 10 мг 

раміприлу) або плацебо щодня, аспірин (75 мг) або 

плацебо щодня, а також вітамін D або плацебо що-

місяця. В даному огляді дослідники повідомили 

лише про результати терапії поліпілом порівняно з 

відповідним плацебо, лише терапії аспірином по-

рівняно з відповідним плацебо та терапії комбінаці-

єю «поліпіл плюс аспірин» порівняно з подвійним 

плацебо. Для порівняння аналізу ефективності по-

ліпілу та комбінації «поліпіл плюс аспірин» як осно-

вний результат (первинна кінцева точка) викорис-

тали частоту смерті від серцево-судинних причин, 

інфаркту міокарда, інсульту, реанімації внаслідок 

зупинки серця, серцевої недостатності або ревас-

куляризації. Для оцінки ефективності аспірину як 

основний результат використали частоту смерті від 

серцево-судинних причин, інфаркту міокарда або 

інсульту. Також оцінювали безпеку терапії.

Результати. Загалом було рандомізовано 5713 

учасників, а середній період спостереження ста-

новив 4,6 року. Рівень холестерину ліпопротеїдів 

низької щільності був нижчим приблизно на 19 мг 

на децилітр, а систолічного артеріального тиску — 

приблизно на 5,8 мм рт.ст. у групах поліпілу та ком-

бінованої терапії, ніж у групі плацебо. Первинна 

кінцева точка аналізу ефективності поліпілу відзна-

чалася у 126 учасників (4,4 %) у групі поліпілу та у 

157 (5,5 %) у групі плацебо (коефіцієнт ризику 0,79; 

95% довірчий інтервал (ДІ) 0,63–1,00). Первинна 

кінцева точка аналізу ефективності аспірину відзна-

чалася у 116 учасників (4,1 %) у групі аспірину та у 

134 (4,7 %) у групі плацебо (коефіцієнт ризику 0,86; 

95% ДІ 0,67–1,10). Первинна кінцева точка оцінки 

ефективності комбінації «поліпіл плюс аспірин» 

відзначалася у 59 учасників (4,1 %) у групі комбіно-

ваної терапії та у 83 (5,8 %) у групі подвійного пла-

цебо (коефіцієнт ризику 0,69; 95% ДІ 0,50–0,97). 

Частота гіпотензії або запаморочення була вищою у 

групах пацієнтів, які приймали поліпіл, ніж у відпо-

відних групах плацебо.

Поліпіл порівняно з плацебо: первинний ре-

зультат — частота смертності від серцево-судинних 

причин, інфаркту міокарда (ІМ), інсульту, серцевої 

недостатності (СН), зупинки серця, реваскуляри-

зації становила 4,4 проти 5,5 % (коефіцієнт ризику 

0,79, 95% ДІ 0,63–1,0). Смерть від серцево-судин-

них причин — 2,9 проти 3,5 %. ІМ — 0,6 проти 0,9 %. 

Інсульт — 0,9 проти 1,3 %. Реваскуляризація — 0,4 

проти 0,9 % (р < 0,05). Вторинна кінцева точка для 

поліпілу проти плацебо: середня різниця систоліч-

ного АТ — 5,8 (5,1–6,4) мм рт.ст. Середня різниця 

рівня ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ) — 

19 (17,3–20,8) мг/дл. ССЗ/ІМ/інсульт — 3,9 проти 

4,9 % (р > 0,05). Смертність від усіх причин — 5,2 

проти 5,7 %. Запаморочення або гіпотензія — 2,7 

проти 1,1 %.

Аспірин проти плацебо: первинна кінцева точка 

смертності від серцево-судинних причин, ІМ, ін-

сульту, СН, зупинки серця, реваскуляризації стано-

вила 4,1 проти 4,7 % (коефіцієнт ризику 0,86; 95% ДІ 

0,67–1,10). Смерть від серцево-судинної хвороби — 

3,0 проти 3,5 %. ІМ — 0,8 проти 0,7 %. Інсульт — 0,8 

проти 1,4 % (р < 0,05). Вторинні результати щодо ас-

пірину порівняно з плацебо: смертність від усіх при-

чин — 5,1 проти 5,9 %. Тяжка кровотеча за шкалою 

Міжнародного товариства з тромбозів та гемостазу 

(ISTH) — 0,7 проти 0,7 %. Шлунково-кишкові кро-

вотечі — 0,4 проти 0,4 %.

Комбінація «поліпіл + аспірин» проти подвій-

ного плацебо: первинний результат становив 4,1 

проти 5,8 % (коефіцієнт ризику 0,69; 95% ДІ 0,50–

0,97). Смерть від серцево-судинних причин/ІМ/

інсульт — 3,6 проти 5,3 % (р < 0,05). Смертність від 

усіх причин — 5,2 проти 6,5 % (р > 0,05). Інсульт: 0,7 

проти 1,6 % (р < 0,05)
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Висновки. Комбіноване лікування поліпілом та 

аспірином призвело до більшого зниження частоти 

серцево-судинних подій, ніж у групі плацебо, у па-

цієнтів без серцево-судинних захворювань із серед-

нім серцево-судинним ризиком.

Інтерпретація. Результати цього дослідження 

продемонстрували, що поліпіл, призначений один 

раз на добу (комбінація симвастатину, атенололу, 

раміприлу, гідрохлортіазиду у фіксованій дозі), ви-

явився більш ефективним, ніж плацебо, у знижен-

ні систолічного АТ, рівня ЛПНЩ і нефатальних 

серцево-судинних захворювань приблизно через 

5 років у пацієнтів із середнім ризиком, переваж-

но в Південно-Східній Азії. Прийом низьких доз 

аспірину призвело до зниження ризику інсульту. 

Додавання низьких доз аспірину до поліпілу про-

демонструвало більш значне зменшення випадків 

нефатальних серцево-судинних захворювань порів-

няно з подвійним плацебо. Ця комбінація призве-

ла до більшого ризику розвитку побічних ефектів, 

включаючи гіпотензію та запаморочення. З точки 

зору покращення стану здоров’я населення страте-

гія призначення препаратів у вигляді поліпілу вида-

ється привабливою, оскільки дозволяє мінімізувати 

неприхильність, адже поліпіл містить основні кла-

си препаратів для лікування серцево-судинних за-

хворювань в одній таблетці. Цей підхід також може 

бути економічно вигідним, особливо для лікування 

категорії населення, в якої прийом препаратів зали-

шається низьким. Недоліками поліпілу є фіксоване 

дозування та використання симвастатину і раміпри-

лу, а не більш потужних засобів. Крім того, терапія 

поліпілом може бути непридатною до призначення, 

якщо пацієнт має алергію на будь-який із компо-

нентів у комбінованій таблетці. Автори підрахували, 

що широке використання поліпілу може запобігти 

> 3–5 мільйонам випадків серцево-судинних захво-

рювань у всьому світі.

Прихильність до статинів та її наслідки

Reference: Vitturi B.K., Gagliardi R.J. The influence 

of statin withdrawal and adherence on stroke outcomes. 

Neurological sciences: official journal of the Italian 

Neurological Society and of the Italian Society of Clinical 

Neurophysiology. 2020. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

pubmed/?term=33037514

Досить часто у пацієнтів з інсультом рівень лі-

попротеїдів низької щільності (ЛПНЩ) контролю-

ється недостатньо, незважаючи на доведені перева-

ги щодо кардіопротекції контролю ЛПНЩ. У дане 

проспективне спостереження включили 479 пацієн-

тів з гострим ішемічним інсультом (протягом 2014–

2018 рр.), період спостереження становив два роки. 

У дослідженні порівнювали результати прихильних 

до статинів пацієнтів з результатами неприхильних 

осіб. Основними кінцевими точками були рецидив 

інсульту, основні серцево-судинні події, смертність 

від усіх причин та функціональні показники. У вто-

ринному аналізі результати порівнювали з показ-

никами пацієнтів, які ніколи не приймали статини. 

96 (21,8 %) пацієнтів не приймали статини. Погана 

прихильність до статинів була зафіксована у 150 

(34,9 %) учасників, прихильність середнього сту-

пеня — у 40 (9,1 %), та у 154 (34 %) пацієнтів була 

встановлена хороша прихильність. Пацієнтів, які 

припинили прийом статинів або яким довелося при-

пинити його, було 54 (15,7 %). Погана прихильність 

спостерігалась частіше у пацієнтів з артеріальною гі-

пертензією, перенесеним інсультом та атеросклеро-

зом великих артерій (р < 0,05). Було зафіксовано 14 

(4,1 %) випадків серйозних серцево-судинних подій, 

59 (17,1 %) випадків рецидиву інсульту та 7 (2,0 %) ви-

падків смерті. Після двох років спостереження у 177 

(51,4 %) пацієнтів були відмінні функціональні по-

казники. Хороша функціональність спостерігалася у 

85 % пацієнтів з хорошою прихильністю, у 53,2 % з 

поганою прихильністю та у 44 % осіб, які припинили 

лікування (р < 0,05). Автори дійшли висновку, що у 

пацієнтів після перенесеного інсульту функціональні 

результати та рецидив інсульту були пов’язані з по-

ганою прихильністю до статинів.

Як омега-3 у капсулах, так і вітамін D 
не впоралися з первинною профілактикою 

фібриляції передсердь: 
дослідження VITAL Rhythm

Reference: American Heart Association (AHA) Scientific 

Sessions 2020. LBS.01. Presented November 13, 2021.

Клінічні дослідження омега-3 жирних кислот 

або біологічних добавок вітаміну D пройшли довгий 

і звивистий шлях пошуку ефекту для профілактики 

серцево-судинних захворювань (ССЗ) із вражаюче 

неоднозначними результатами. Але ця «подорож» 

може виявитися марною після надання результа-

тів нового дослідження первинної профілактики 

фібриляції передсердь (ФП) VITAL Rhythm, про 

що свідчать попередні результати проміжного ана-

лізу, оприлюднені 13 листопада під час віртуаль-

ної зустрічі Американської асоціації серця (AHA) 

Scientific Sessions 2020. 

Ані капсули риб’ячого жиру, ані харчові добавки 

вітаміну D
3
 не впливали на ризик виникнення ФП, 

як пароксимальної, так і постійної форми, протягом 

більше ніж 5 років дослідження, в яке було включе-

но понад 25 000 дорослих осіб. Вони також не запо-

діяли жодної шкоди.

«Наскільки відомо, це перше великомасштаб-

не довгострокове рандомізоване плацебо-конт-

рольоване дослідження, у якому оцінювали вплив 

будь-якої терапії на ризик виникнення ФП», — 

повідомила Крістін М. Альберт, доктор медичних 

наук, медичний працівник медичного центру Се-
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дарс-Синай у Лос-Анджелесі, штат Каліфорнія, 

під час брифінгу для ЗМІ про дослідження VITAL 

Rhythm перед офіційною презентацією результа-

тів дослідження на конференції. Ці висновки, за її 

словами, не підтримали доцільність прийому кап-

сул риб’ячого жиру або вітаміну D
3
 для первинної 

профілактики ФП. «На щастя, вони також не були 

пов’язані з підвищенням ризику ФП у пацієнтів, які 

приймали ці біологічні добавки в зв’язку з іншими 

причинами», — додала вона.

Обидва препарати широко застосовуються без 

контролю лікарів через їх ймовірну користь. Зокре-

ма, капсули риб’ячого жиру можуть призначатися з 

метою зниження підвищеного рівня тригліцеридів 

та, що продемонстрували результати REDUCE-IT, 

зниження серцево-судинного ризику.

«Цілком зрозуміло, що для жодної з цих біологіч-

них добавок не існує доказової бази щодо їх ефекту 

для запобігання ФП. Це також видно і з результатів, 

наведених цими дослідниками», — сказав Джонатан 

П. Піччіні, доктор медичних наук, Університет Дью-

ка, Дарем, Північна Кароліна, який не брав участі у 

дослідженні. «Це також трохи розчаровує, оскільки 

ФП становить значну проблему, а неспроможність 

визначити оптимальну стратегію профілактики й 

досі обговорюється», — додав він.

VITAL Rhythm — це додаткове дослідження в 

рамках дослідження VITAL, що не продемонструва-

ло жодного ефекту призначення будь-якої з цих біо-

логічних добавок щодо зниження ризику раку або 

серцево-судинних захворювань, про що було пові-

домлено на конференції AHA 2 роки тому. Насправ-

ді їх вплив виявився стабільно негативним протягом 

усього дослідження; в іншому додатковому дослі-

дженні VITAL-DKD жодна з добавок не сприяла 

збереженню функції нирок протягом 5 років у паці-

єнтів з цукровим діабетом 2-го типу.

У дослідження VITAL увійшли учасники без ФП 

в анамнезі, серцево-судинних захворювань або раку; 

вони були подвійно рандомізовані у групи прийому 

приблизно 1 г омега-3 жирних кислот, 2000 ОД віта-

міну D
3
 щодня або плацебо. У дослідженні VITAL та 

супутніх аналізах вивчали гіпотезу, що омега-3 жир-

ні кислоти та вітамін D можуть впливати на ризик 

ФП, тобто ідею, яку продемонстрували в результаті 

епідеміологічних досліджень та вивчення режимів 

харчування. Можливо, вони мали «прямий анти-

аритмічний ефект на міоцити шляхом впливу на іон-

ні канали, електричне ремоделювання, електричну 

стабілізацію та проникність клітинних мембран», як 

зауважила на брифінгу Рената Б. Шнабель, доктор 

медичних наук, магістр, Університетський центр 

серця, Гамбург, Німеччина. «Або такі ефекти могли 

бути пов’язані з сприятливим впливом на атеро-

склероз, запалення або ішемічну хворобу серця», — 

зазначила вона.

«Жодна ідея більше не здається вірогідною після 

отримання результатів VITAL і VITAL Rhythm, — 

сказала Р.Б. Шнабель, яка виступила запрошеним 

дискутантом після офіційної презентації К.М. Аль-

берт на «AHA — 2020». — Те, що біологічні добавки 

на основі омега-3 жирних кислот не можуть покра-

щити частоту ФП або ризики, також було очевид-

ним за результатами багатьох клінічних досліджень 

та спостережень. Деякі з них, включаючи REDUCE-

IT, продемонстрували докази збільшення ризику 

розвитку ФП при вживанні риб’ячого жиру. Мож-

ливо, це трапилося і в VITAL-Rhythm».

«І хоча не було жодних доказів того, що три оме-

га-3 жирні кислоти запобігають ФП, у групі омега-3 

жирних кислот був сигнал про те, що збільшується 

ризик нової ФП», — сказав Дж.П. Піччіні, який ке-

рує програмою клінічних випробувань електрофізі-

ології свого центру.

Аналіз чутливості обмежений включенням 

учасників, які дотримувались призначених їм схем 

терапії, на відміну від аналізу основного наміру до 

лікування (НДЛ), що показав незначне (на 13 %) 

збільшення коефіцієнта небезпеки для виникнен-

ня ФП у групі прийому риб’ячого жиру. Він досяг 

значення Р = 0,09, що можна інтерпретувати як 

тенденцію.

«Існує декілька досліджень, що вже продемон-

стрували тенденцію або збільшення частоти арит-

мії у пацієнтів, які приймали омега-3 жирні кисло-

ти, — зазначив Дж.П. Піччіні. — Я не вважаю, що 

це остаточний результат, але нам варто слідкувати 

за цією ситуацією».

«У дослідженні VITAL Rhythm проводили реє-

страцію електрокардіографії, ці дані ще не встигли 

оцінити, але вони можуть дати більше уявлень про 

будь-які подібні ефекти риб’ячого жиру або до-

бавок вітаміну D під час дослідження», — сказала 

К.М. Альберт на брифінгу.

У це додаткове дослідження були включені 25 119 

пацієнтів (середній вік — 67 років; 51 % — жінки), 

які були рандомізовані 2 : 2 у групи терапії вітамі-

ном D
3
 по 2000 ОД на добу, біологічними добавками 

на основі риб’ячого жиру, що містять омега-3 жирні 

кислоти 840 мг на добу — 460 мг ейкозапентаєно-

вої кислоти (EPA) плюс 380 мг докозагексаєнової 

кислоти (DHA) (Omacor, Pronova BioPharma) або їх 

плацебо. Усі нові випадки ФП були ідентифіковані 

за допомогою щорічних анкет, в яких учасники са-

мостійно повідомляли, чи був їм встановлений ме-

дичний діагноз аритмії; ці дані доповнювалися да-

ними медичних центрів та медичних служб (CMS), 

оцінювали кількість заявок на візити до лікарні з 

приводу ФП. Були проаналізовані дані стаціонар-

них та амбулаторних записів, згідно з якими комі-

сія з кінцевих точок визначала діагноз ФП. Згідно 

з вимогами протоколу, електрокардіограма (72,9 %) 

або висновок лікаря (27,1 %) мали підтвердити діа-

гноз ФП. Згідно з цими процедурами протягом се-

реднього періоду спостереження 5,3 року було ви-

явлено 900 випадків нової ФП, що становило 3,6 %. 

«Пароксизмальна ФП була у 58,4 % пацієнтів, по-

стійна — у 38,4 % та невизначена — у 3,1 % учасни-
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ків», — повідомила К.М. Альберт. Із 12 542 пацієн-

тів, яким був обраний НДЛ капсулами риб’ячого 

жиру, у 469 (3,74 %) в аналізі НДЛ вперше виникла 

ФП порівняно з 431 із 12 577 (3,43 %) осіб, які при-

ймали плацебо, скоригований коефіцієнт ризику 

(СКР) становив 1,09 ( 95% ДІ 0,96–1,24; Р = 0,19). 

Результати були подібними у двох аналізах чутли-

вості, в один із яких не включали пацієнтів з ФП, 

які могли страждати на пароксизми ФП до рандо-

мізації, а в інший виключали тих, у кого поява ФП 

була визначена лише в записах CMS. Але в третьо-

му аналізі чутливості «на лікуванні» показник СКР 

для подій становив 1,13 (95% ДІ 0,98–1,30; Р = 0,09). 

Результати у групі терапії вітаміном D були майже 

подібними, СКР становив 1,09 (95% ДІ 0,96–1,25; 

P = 0,19) за аналізом НДЛ; результати були однако-

вими в усіх трьох аналізах чутливості.

«Це не є надто загрожуючим сигналом», — заявив 

Дж.П. Піччіні, коментуючи результати для препара-

тів на основі риб’ячого жиру після внесення попра-

вок. Але це, поруч з подібними результатами інших 

досліджень, ставить таку терапію на паузу. «Якби до 

мене прийшов пацієнт і сказав: «Лікарю, я хочу при-

ймати препарати омега-3 на основі риб’ячого жиру, 

тому що хочу знизити ризик розвитку подій», — ска-

зав він, — як фахівець у галузі аритмології, я б відпо-

вів: «У нас немає переконливих доказів, що це допо-

може запобігти ФП». І насправді, є певні докази, що 

це може незначно збільшити ризик її розвитку». Для 

лікарів, які призначають препарати риб’ячого жиру 

на основі доказової бази щодо інших показань, він 

додав: «Гадаю, що практичною порадою буде те, що 

якщо пацієнт безумовно повідомляє про відчуття 

серцебиття або інші ознаки або симптоми, які мо-

жуть бути наслідком ФП, ми повинні провести де-

тальну діагностику щодо ФП і одразу встановити 

цей діагноз». Якщо симптоми ФП проходять після 

припинення лікування, «можливо, розумно буде 

утриматися від призначення таких добавок для цьо-

го пацієнта».

Дапагліфлозин і профілактика 
несприятливих наслідків при хронічній 
хворобі нирок: дослідження DAPA-CKD

References: McMurray J.J., Wheeler D.C., 

Stefánsson B.V. et al., on behalf of the DAPA-CKD Trial 

Committees and Investigators. Effect of dapagliflozin 

on clinical outcomes in patients with chronic kidney 

disease, with and without cardiovascular disease. 

Circulation. 2020 Nov 13. [Epub ahead of print].

Практичне значення результатів. Дослідження 

DAPA-CKD показало, що дапагліфлозин має спри-

ятливий вплив на функцію нирок і знижує смерт-

ність серед пацієнтів із хронічною хворобою нирок 

(ХХН) незалежно від наявності цукрового діабету 

(ЦД).

Описання. Метою дослідження було оцінити 

безпеку та ефективність дапагліфлозину у знижен-

ні ниркових явищ у пацієнтів з ХХН та ЦД або без 

нього.

Дизайн дослідження. Пацієнти були рандомізо-

вані 1 : 1 у групи терапії або 10 мг дапагліфлозину 

щодня (n = 2152), або плацебо (n = 2152). Загальна 

кількість зареєстрованих учасників — 4304. Три-

валість спостереження — 2,4 року. Середній вік 

пацієнта — 61,8 року. Відсоток жінок — 33,1. Кри-

терії включення:  18 років, відношення альбуміну 

до креатиніну сечі  200 мг/г, розрахункова швид-

кість клубочкової фільтрації (ШКФ) — від 25 до 

75 мл/хв/1,73 м2, терапія інгібіторами ангіотензин-

перетворюючого ферменту або блокаторами ре-

цепторів ангіотензину у стабільній і максимально 

переносимій дозі протягом  4 тижнів за відсутності 

протипоказань.

Критерії невключення. ЦД 1-го типу, автосомно-

домінантна або автосомно-рецесивна полікістозна 

хвороба нирок, вовчаковий нефрит або васкуліт, 

асоційований з ANCA, отримання цитотоксичної 

терапії, імуносупресивної терапії або іншої імуно-

терапії первинного або вторинного захворювання 

нирок протягом 6 місяців до включення, IV функ-

ціональний клас застійної серцевої недостатності 

(СН) згідно з рекомендаціями Нью-Йоркської сер-

цевої асоціації, інфаркт міокарда, нестабільна сте-

нокардія, інсульт або транзиторна ішемічна атака 

протягом 8 тижнів до включення; коронарна ревас-

куляризація (черезшкірне коронарне втручання або 

аортокоронарне шунтування) або відновлення/за-

міна клапана протягом 8 тижнів до включення.

Інші характерні особливості/характеристики. Се-

редній артеріальний тиск — 138/78 мм рт.ст., серед-

ня ШКФ — 43 мл/хв/1,73 м2, ШКФ < 30 — 14 %, від 

30 до < 45 — 44 %, від 45 до < 60 — 31 %, співвідно-

шення альбуміну та креатиніну в сечі > 1000 — 48 %.

Основні висновки. Дослідження припинили до-

строково через очевидну перевагу. Первинна кінцева 

точка — зниження показника ШКФ  50 %, термі-

нальна стадія хвороби нирок, смерть від ниркових 

причин або серцево-судинна (СС) смерть у групі 

дапагліфлозину порівняно з плацебо становила 9,2 

проти 14,5 %, коефіцієнт ризику (КР) — 0,61 (95% 

довірчий інтервал 0,51–0,72; р = 0,000000028). Ко-

ристь дапагліфлозину для зниження частоти первин-

ної кінцевої точки була незмінною в пацієнтів як із 

ЦД 2-го типу, так і без нього. Зниження показника 

ШКФ  50 % — 5,2 проти 9,3 %. Кінцева стадія хво-

роби нирок — 5,1 проти 7,5 %. Смерть від ССЗ — 3,0 

проти 3,7 %. Вторинні результати у групі дапагліфло-

зину проти плацебо: смерть від ССЗ/госпіталізація 

внаслідок СН — 4,6 проти 6,4 % (р = 0,0009); смерт-

ність від усіх причин — 4,7 проти 6,8 % (р = 0,004); 

ампутація кінцівки — 1,6 проти 1,8 % (р = 0,73); зна-

чна гіпоглікемія — 0,7 проти 1,3 % (p = 0,04).

Наявність серцево-судинної хвороби. Результати 

щодо первинної кінцевої точки, серцево-судинної 
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хвороби/СН, смертності від усіх причин та інших 

результатів серцево-судинних захворювань у групі 

дапагліфлозину порівняно з плацебо зберігались 

серед пацієнтів з наявними серцево-судинними за-

хворюваннями або без таких, відомих на момент 

включення (р для взаємодії > 0,05 для всіх). Частота 

подій була вищою в пацієнтів з відомими серцево-

судинними захворюваннями.

Інтерпретація. Результати цього дослідження 

вказують на те, що дапагліфлозин має сприятливий 

вплив на функцію нирок у пацієнтів з ХХН із ЦД 

або без нього, які вже приймають максимально пе-

реносимі дози інгібітора ангіотензинперетворюю-

чого ферменту/блокатора рецепторів ангіотензину. 

Також були продемонстровані сприятливі ефекти 

для серцево-судинних захворювань і смерті від усіх 

причин. Результати зберігалися як у пацієнтів з ві-

домими серцево-судинними захворюваннями на 

момент включення, так і без них. Незважаючи на 

те, що інгібітори натрій-глюкозного котранспорте-

ра 2 (SGLT2) були зареєстровані як препарати для 

лікування ЦД 2-го типу, результати DAPA-CKD та 

подібних до нього досліджень продемонстрували 

очевидну користь для лікування ХХН. У це дослі-

дження включали пацієнтів з ХХН, і тому, безпере-

чно, воно продемонструвало користь для всієї групи 

пацієнтів незалежно від наявності ЦД. Ці препара-

ти, швидше за все, змінять підходи до лікування та 

будуть відігравати важливу роль у створенні майбут-

ніх рекомендацій із лікування ХХН. Дослідження 

CREDENCE показало подібну користь у пацієнтів 

з ХХН із ЦД 2-го типу; нове дослідження розши-

рює переваги для пацієнтів без ЦД та зі зниженою 

ШКФ. Подібні результати були отримані у дослі-

дженні зі зменшення серцевої недостатності в паці-

єнтів із серцевою недостатністю та зниженою фрак-

цією викиду на фоні терапії препаратами цієї групи 

незалежно від наявності ЦД.

Оцінка ефективності та запобігання 
серцево-судинним подіям ертугліфлозину: 

дослідження VERTIS CV

References: Cherney D.Z., McGuire D.K., Charbonnel 

B. et al., on behalf of the VERTIS CV Investigators. 

Gradient of Risk and Associations With Cardiovascular 

Efficacy of Ertugliflozin by Measures of Kidney Function: 

Observations From VERTIS CV. Circulation. 2020 Nov 13. 

[Epub ahead of print].

Практичне значення. Дослідження VERTIS CV 

продемонструвало, що ертугліфлозин не менш 

ефективний у запобіганні серцево-судинним за-

хворюванням (ССЗ) у пацієнтів із цукровим діабе-

том (ЦД) 2-го типу та встановленим ССЗ. Ефектив-

ність, особливо при серцевій недостатності (СН), 

узгоджувалась із перевагами, що спостерігалися при 

прийомі інгібіторів класу НЗКТГ-2.

Описання. Метою дослідження було оцінити за-

побігання серцево-судинним подіям на фоні терапії 

ертугліфлозином у пацієнтів із ЦД2 та встановлени-

ми атеросклеротичними серцево-судинними ура-

женнями (АССУ).

Дизайн дослідження. Пацієнтів рандомізували у 

співвідношенні 1 : 1 : 1 у групи терапії ертугліфлози-

ном у дозі 5 мг (n = 2752), 15 мг (n = 2747) або плаце-

бо (n = 2747). Загальна кількість учасників — 8246. 

Тривалість спостереження — 3,5 року. Середній вік 

пацієнтів — 64,4 року. Відсоток жінок — 30.

Критерії включення. Вік  40 років, діагноз ЦД2 

згідно з рекомендаціями Американської діабетичної 

асоціації (АДА): рівень глікозильованого гемоглобі-

ну (HbA1c) 7,0–10,5 % (53–91 ммоль/моль), вста-

новлені АССУ з ураженням коронарних, мозкових 

та/або периферичних артеріальних систем, стабіль-

на терапія рекомендованими антигіпертензивними 

препаратами (АГП) або відсутність прийому супут-

ніх АГП протягом  8 тижнів до моменту включення 

у дослідження.

Критерії невключення. ЦД 1-го типу в анамнезі 

або кетоацидоз, перенесена серцево-судинна подія 

(наприклад, інфаркт міокарда (ІМ) або інсульт) або 

проходження процедури коронарної реваскуляри-

зації чи реваскуляризації периферичних артерій у 

період між скринінговим візитом і рандомізацією, 

проведення будь-якої операції на серцево-судин-

ній системі (наприклад, втручання на клапанах) 

протягом 3 місяців після скринінгу, запланованої 

процедури реваскуляризації або втручання на пе-

риферичних артеріях або інші хірургічні операції, 

розрахункова швидкість клубочкової фільтрації 

(ШКФ) < 30 мл/хв/1,73 м2 під час скринінгового 

візиту, IV клас застійної серцевої недостатності за 

класифікацією Нью-Йоркської кардіологічної асо-

ціації на скринінговому візиті (клас III–IV до вне-

сення поправок до протоколу).

Інші важливі фактори/характеристики. Представ-

ники білої раси — 88 %; пацієнти з країн Європи — 

56 %. Тривалість ЦД2 — 13 років. Вихідний рівень 

ліпопротеїдів низької щільності — 89 мг/дл. Наяв-

ність ішемічної хвороби серця — 76 %, попередній 

ІМ — 48 %, встановлені ССЗ — 23 %. Метформін — 

76 %, інсулін — 48 %, глюкагоноподібний пептид 1 

(С-пептид-1) — 3,5 %, статини — 82 %, антитромбо-

цитарні препрати — 85 %.

Основні результати. Первинна кінцева точка — 

смерть від серцево-судинної хвороби, нефатальний 

ІМ або інсульт для ертугліфлозину порівняно з пла-

цебо — 11,9 проти 11,9 % (коефіцієнт ризику (КР) 

0,97, 95% довірчий інтервал (ДІ) 0,85–1,11, р < 0,001 

для не гіршого ефекту). Смерть від серцево-судин-

них причин — 1,8 проти 1,9 % (р = 0,39), ІМ — 1,7 

проти 1,6 % (р = 0,66), інсульт — 0,8 проти 0,8 % 

(р = 0,99).

Вторинні результати. Госпіталізації з приводу СН 

(ГСН) — 2,5 проти 3,6 % (р = 0,006), HbA1c через 18 

тижнів для 5 мг ертугліфлозину порівняно з плаце-
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бо — –0,5 % (р < 0,0001), HbA1c через 18 тижнів для 

15 мг ертугліфлозину порівняно з плацебо — –0,5 % 

(р < 0,0001), середнє зниження маси тіла для ерту-

гліфлозину 5 мг порівняно з плацебо — 2,4 кг, для 

ертугліфлозину 15 мг проти плацебо — 2,8 кг, симп-

томна гіпоглікемічна подія — 27,2 проти 28,8 %; 

інфекція сечовивідних шляхів — 12,1 проти 10,2 % 

(р < 0,05), ампутація кінцівки — 2,0 проти 1,6 % 

(р > 0,05).

Ниркові результати. Частота комбінованої нир-

кової події (ниркова смерть, діаліз/трансплантація, 

збільшення вдвічі рівня креатиніну в сироватці кро-

ві) — 3,2 проти 3,9 % (р = 0,08), збільшення вдвічі 

сироваткового креатиніну — 3,1 проти 3,8 %.

Результати СН. Час до першої госпіталізації 

внаслідок СН для ертугліфлозину порівняно з 

плацебо становив 0,73 проти 1,05 події/100 люди-

но-років (КР 0,70, 95% ДІ 0,54–0,90, p = 0,006). 

Перевага була однаковою для обох груп ертуглі-

флозину. СН в анамнезі із ФВ  45 %/> 45 %. 

Частота усіх подій, а також повторних подій, 

пов’язаних з СН, також була нижчою у групі ер-

тугліфлозину. При аналізі підгруп виявилося, що 

ефективність була більш вираженою у пацієнтів із 

ШКФ < 60 (р = 0,04), наявністю макро- або мікро-

альбумінурії (р = 0,04) та в пацієнтів, які вже при-

ймали діуретик (р = 0,02).

Вплив вихідної функції нирок. Частка пацієнтів 

із хронічною хворобою нирок (ХХН) 1, 2 та 3-ї ста-

дії на початку дослідження становила 25, 53 та 22 % 

відповідно; у 60 та 40 % пацієнтів альбумінурія були 

нормальною або підвищеною відповідно, тоді як 

49, 32 та 19 % пацієнтів були віднесені до категорій 

низького, середнього та високого/дуже високого 

ризику за KDIGO (Kidney Disease Improving Global 

Outcomes).

Частота подій була вищою для всіх встановле-

них у дослідженні серцево-судинних захворювань 

із більш тяжкою хворобою нирок. Щодо кінцевої 

точки ГСН/смертності від серцево-судинних захво-

рювань, то її ризик знизився в пацієнтів з альбумі-

нурією на фоні терапії ертугліфлозином порівняно з 

плацебо (33,5 проти 45,8 %, р для взаємодії = 0,01) та 

для помірного ризику за шкалою KDIGO (23,1 про-

ти 30,3 %) та високого/дуже високого ризику (47,0 

проти 61,1 %) на фоні лікування ертугліфлозином 

проти плацебо відповідно (р для взаємодії = 0,03). 

Подібні результати спостерігалися і щодо кінцевої 

точки ГСН.

Інтерпретація. Результати цього дослідження 

вказують на те, що ертугліфлозин не поступається в 

ефективності плацебо у зменшенні серцево-судин-

них захворювань у пацієнтів із ЦД2 та встановле-

ними ССЗ. Відзначалася тенденція щодо сприятли-

вого впливу на ниркові результати, хоча він і не був 

статистично вірогідним. Аналіз підгруп показав пе-

ревагу у зниженні частоти ГСН та ГСН/смертності 

від серцево-судинних захворювань на фоні терапії 

ертугліфлозином порівняно з плацебо у пацієнтів з 

більш високим рівнем ризику (наявність альбуміну-

рії, вищий клас за KDIGO).

Це четвертий препарат інгібіторів натрійзалеж-

ного котранспортера глюкози 2-го типу (НЗКТГ-2), 

для якого був виявлений позитивний вплив на сер-

цево-судинні результати (після емпагліфлозину, 

канагліфлозину та дапагліфлозину). Здавалося б, 

існує стійкий ефект класу щодо зменшення часто-

ти госпіталізацій внаслідок СН, але основне зни-

ження серцево-судинних подій було статистично 

значущим лише для канагліфлозину та емпагліф-

лозину. На відміну від канагліфлозину, ніякого за-

побігання ризику ампутацій кінцівки не виявлено. 

Протекторний ефект ертугліфлозину, ймовірно, є 

дещо меншим порівняно з канагліфлозином та ем-

пагліфлозином; незрозуміло, чи існувала різниця 

за характеристиками популяції пацієнтів між до-

слідженнями або це справжня біологічна різниця 

в ефективності лікарських засобів (або інші при-

чини). Загалом отримані важливі висновки, осо-

бливо якщо препарати НЗКТГ-2 стануть препара-

тами першої лінії для лікування пацієнтів із ЦД2, 

а також для пацієнтів із СН з ЦД або без нього. Ці 

результати додають нові дані до масиву доказів під-

твердження використання засобів цього класу в ре-

комендаціях.

Взаємозв’язок потрійної комбінованої 
низькодозової антигіпертензивної терапії 

з терапевтичною інерцією та схемами 
призначення пацієнтам з артеріальною 

гіпертензією

Reference: Wang N., Salam A., Webster R. et al. 

Association of Low-Dose Triple Combination Therapy 

With Therapeutic Inertia and Prescribing Patterns in 

Patients With Hypertension: A Secondary Analysis of the 

TRIUMPH Trial. JAMA Cardiol. 2020. 5(11). 1219-1226. 

doi: 10.1001/jamacardio.2020.2739

Актуальне питання. Який взаємозв’язок терапії 

потрійним комбінованим препаратом, що містить 

низькі дози 3 антигіпертензивних засобів, із тера-

певтичною інерцією порівняно зі стандартною те-

рапією?

Висновки. У цьому вторинному аналізі рандо-

мізованого клінічного дослідження, який включав 

700 пацієнтів з легкою та помірною артеріальною 

гіпертензією, було показано, що показники тера-

певтичної інерції вірогідно відрізнялись у групі по-

трійної комбінації та у групі стандартної терапії піс-

ля 6 тижнів лікування (92 із 106 [86,8 %] проти 124 із 

194 [63,9 %]) та після 12 тижнів лікування (81 із 90 

[90 %] проти 116 із 179 [64,8 %]). Порівняно з гру-

пою стандартної терапії вірогідно більше пацієнтів 

у групі потрійної комбінації досягли цільового рів-

ня артеріального тиску (221 з 318 [69,5 %] проти 182 

з 329 [55,3 %]) на фоні вірогідно меншої кількості 
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унікальних схем антигіпертензивного лікування (23 

проти 54 на 100 пролікованих пацієнтів).

Значення. Призначення низькодозової потрійної 

комбінації антигіпертензивних препаратів покра-

щує контроль артеріального тиску та спрощує схему 

лікування, але пов’язане зі збільшенням терапев-

тичної інерції.

Важливість. Комбінована фіксована низькодозо-

ва терапія (КФНТ) все частіше рекомендуються для 

старту лікування або на ранніх етапах лікування па-

цієнтів з артеріальною гіпертензією, оскільки вона 

дозволяє зменшити складні схеми лікування та по-

тенційно знизити терапевтичну інерцію.

Об’єкт дослідження. Дослідити зв’язок потрійної 

антигіпертензивної КФНТ із терапевтичною інер-

цією та схемами призначення та порівняти його зі 

стандартним підходом до лікування.

Дизайн, методи та учасники. Був проведений 

post hoc аналіз дослідження потрійної комбінації 

проти стандартної терапії у пацієнтів з помірною 

та тяжкою артеріальною гіпертензією (досліджен-

ня TRIUMPH), у це рандомізоване клінічне до-

слідження включили 700 пацієнтів з артеріальною 

гіпертензією у період з лютого 2016 р. по травень 

2017 р. Пацієнтів обирали в 11 міських клініках 

Шрі-Ланки; візити спостереження були завершені у 

жовтні 2017 р. Дані аналізувалися з вересня по лис-

топад 2019 р.

Лікування. Антигіпертензивна КФНТ один раз 

на добу (телмісартан 20 мг, амлодипін 2,5 мг і хлор-

талідон 12,5 мг) або стандартна терапія.

Основні результати та їх оцінка. Терапевтичну 

інерцію, яку визначали як непосилення терапії у 

пацієнтів з рівнем артеріального тиску (АТ) на фоні 

лікування вище цільового рівня, оцінювали на по-

чатку дослідження та під час наступних візитів. Схе-

ми призначення препаратів оцінювали за класами 

антигіпертензивних препратів та схемою їх призна-

чення. Предиктори терапевтичної інерції оцінюва-

ли за допомогою біноміальної логістичної регресії.

Результати. Серед 700 включених пацієнтів були 

403 (57,6 %) жінки, а середній вік становив 56 років. 

Серед пацієнтів, які не досягли цільового АТ, те-

рапевтична інерція була більш поширеною у групі 

потрійної комбінації порівняно зі стандартним лі-

куванням після 6-го тижня (92 із 106 [86,8 %] проти 

124 із 194 [63,9 %]; P < 0,001) та після 12-го тижня 

(81 із 90 [90 %] проти 116 із 179 [64,8 %]; Р < 0,001). 

Наприкінці дослідження 221 із 318 пацієнтів у групі 

потрійної комбінації (69,5 %) та 182 з 329 пацієнтів 

у групі стандартної терапії (55,3 %) досяг цільових 

показників АТ. Серед пацієнтів, яким була призна-

чена інтенсифікація лікування, зростання ймовір-

ної ефективності схеми лікування було більшим у 

групі потрійної комбінації порівняно з групою зви-

чайного лікування на початку дослідження (перед-

бачуване середнє збільшення ефективності схеми 

лікування: потрійна таблетка — 15 мм рт.ст., стан-

дартна терапія — 10 мм рт.ст.; P < 0,001), тоді як не 

спостерігалося жодних вірогідних відмінностей на 

6-му або 12-му тижнях терапії. Рівень офісного сис-

толічного АТ був єдиним послідовним предиктором 

інтенсифікації терапії під час лікування. Під час 

спостереження було визначено 23 проти 54 унікаль-

них схем лікування на 100 пацієнтів, які приймали 

потрійну комбінацію, порівняно з групою стандарт-

ної терапії (P < 0,001).

Висновки та актуальність. Лікування потрійною 

КФНТ асоціювалося з більшими показниками тера-

певтичної інерції порівняно зі стандартною терапі-

єю. Незважаючи на це, лікування потрійною КФНТ 

таблетками вірогідно спростила схему призначення 

терапії та покращила показники контролю АТ через 

6 місяців порівняно зі звичайним підходом до ліку-

вання. Подальшого покращення контролю гіпер-

тензії можна досягти шляхом вирішення терапев-

тичної інерції серед меншої кількості пацієнтів, які 

не досягли контролю АТ після початку КФНТ.

Висока доза карбонових омега-3 жирних 
кислот не впливає на результати MACE

Reference: Nicholls S.J., Lincoff M., Garcia M. et al. 

Effect of High-Dose Omega-3 Fatty Acids vs Corn Oil 

on Major Adverse Cardiovascular Events in Patients at 

High Cardiovascular Risk: The STRENGTH Randomized 

Clinical Trial. JAMA. 2020 Nov 15. [Epub ahead of print].

Дослідження STRENGTH. Серцево-судинні ре-

зультати на фоні терапії карбованими омега-3 жир-

ними кислотами у пацієнтів з високим судинним 

ризиком та атерогенною дисліпідемією.

Вступ та методи. Залишалося невстановленим, 

чи справді біологічна добавка омега-3 жирних кис-

ло корисна для зниження ризику серцево-судинних 

(СС) подій. Омега-3 карбонова кислота (КК) для 

всмоктування не потребує ліпази підшлункової за-

лози і, отже, потенційно може досягти більш висо-

ких і надійних концентрацій у плазмі крові незалеж-

но від вживання жирної їжі.

У дослідженні STRENGTH оцінювали, чи 

справді додавання омега-3 КК (що містить комбіна-

цію ЕРА та DHA) порівняно з плацебо може знизи-

ти ризик серцево-судинних захворювань у пацієнтів 

з високим судинним ризиком та атерогенною дис-

ліпідемією. Дослідження STRENGTH було багато-

центровим плацебо-контрольованим, керованим 

подіями (1600 подій мали 90 % потужності виявити 

зниження MACE на 15 %), у нього включали паці-

єнтів, які приймали статини (n = 13 078), та осіб зі 

встановленим діагнозом серцево-судинного захво-

рювання або з високим серцево-судинним ризиком 

і рівнем тригліцеридів 180–500 мг/дл, ліпопротеїдів 

високої щільності (ЛПВЩ) < 42 мг/дл (чоловіки) та 

47 мг/дл (жінки) з жовтня 2014 р. по червень 2017 р. 

Учасників рандомізували у групи 4 г омега-3 кар-

бонової кислоти (EPA та DHA, розчинені у кукуру-
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дзяній олії) щодня або кукурудзяної олії без омега-3 

жирних кислот як плацебо. Первинною кінцевою 

точкою МACE була комбінація рівня смерті від 

серцево-судинних хвороб, ІМ, інсульту, коронар-

ної реваскуляризації або госпіталізації внаслідок 

нестабільної стенокардії. Дослідження припинили 

достроково, у січні 2020 року, через марність ре-

зультатів після попередньої оцінки 1384 основних 

кінцевих точок. Медіана спостереження становила 

42 місяці.

Основні результати. Рівні ЕРА у плазмі крові були 

вищими в пацієнтів, які приймали омега-3 КК, по-

рівняно з пацієнтами, які приймали плацебо (268,8 

проти –10,5 % відповідно). У пацієнтів, яким при-

значили омега-3 КК, рівень ТГ знизився на 19 % по-

рівняно зі зниженням на 0,9 % в осіб, які вживали 

лише кукурудзяну олію. Рівень високоспецифічного 

С-реактивного білка (СРБ) знизився на 20 % у групі, 

у якій приймали омега-3 КК, порівняно зі знижен-

ням на 6,3 % у групі плацебо. Спостерігалися неві-

рогідні відмінності за рівнями ліпопротеїдів низької 

щільності (ЛПНЩ) і ЛПВЩ між групами. Не було 

жодної різниці за результатами MACE у пацієнтів, 

яким була призначена омега-3 КК, порівняно з тими, 

які приймали плацебо (ВР 0,99, 95% ДІ 0,90–1,09, 

P = 0,84). Ризик виникнення фібриляції передсердь 

(ФП) збільшився на 69 % протягом усього періоду 

спостереження в пацієнтів, які приймали омега-3 

КК, порівняно з плацебо (ВР 1,69, 95% ДІ 1,29–2,21).

Висновок. Високодозова біологічна добавка оме-

га-3 КК не мала жодного впливу на частоту MACE 

у пацієнтів, які приймали статини, зі встановленим 

дігнозом серцево-судинного захворювання або ви-

соким серцево-судинним ризиком порівняно з пла-

цебо. Крім того, у групі омега-3 КК спостерігався 

вищий ризик розвитку ФП, ніж у групі плацебо.

Зрештою, Майкл Лінкофф обговорив мож-

ливі пояснення різних результатів дослідження 

STRENGTH та дослідження REDUCE-IT. По-

перше, у дослідженні REDUCE-IT підвищення 

рівнів ЕРА з вихідного рівня до 12 місяців у па-

цієнтів, які приймали ікосапент етил, становило 

144 мкг/мл порівняно з 89,6 мкг/мл у дослідженні 

STRENGTH, де пацієнти приймали біологічні до-

бавки омега-3 КК. «Але ці відмінності навряд чи є 

причиною різних кінцевих результатів у двох до-

слідженнях», — вважає М. Лінкофф. По-друге, у 

дослідженні STRENGTH призначали комбінацію 

EPA з DHA, тоді як у дослідженні REDUCE-IT ви-

користовували очищену EPA. Можливо, DHA чи-

нить нейтралізуючий ефект на дію EPA. Однак DHA 

ніколи не асоціювалася з підвищеним ризиком не-

сприятливих серцево-судинних подій або атеро-

склерозу у доклінічних випробуваннях. «Навпаки, 

високий рівень DHA асоціювався з протекторним 

впливом і зниженням серцево-судинного ризику в 

епідеміологічних дослідженнях», — сказав М. Лін-

кофф. По-третє, існували відмінності за вихідними 

характеристиками популяцій дослідження. У до-

слідження REDUCE-IT частіше включали пацієн-

тів із встановленою ІХС порівняно з дослідженням 

STRENGTH (71 проти 56 % відповідно). Однак, за 

словами М. Лінкоффа, не спостерігалося жодної 

різниці між наявними захворюваннями та ефектом 

від терапії на зниження MACE. Зрештою, викорис-

тання кукурудзяної олії, а не мінеральної, як у до-

слідженні REDUCE-IT, не збільшило показники 

ліпідного спектра крові (ЛПНЩ та ApoB) та запа-

лення (високочутливий СРБ) у групі плацебо, ймо-

вірно, через те, що це нейтральний носій.

Підготувала О. Торбас   
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Вимоги до оформлення статей
Супровідна документація. До оригінальної статті до-

даються: супровідний лист від керівництва установи, у якій 

проводилося дослідження; декларація про наявність або 

відсутність конфлікту інтересів, авторська угода, деклара-

ція дотримання етичних норм при проведенні дослідження. 

Ці документи в електронному (відсканованому) вигляді над-

силаються на електронну адресу редакції разом зі статтею, 

яка подається до публікації.

Усі файли повинні бути названі за прізвищем першого 

автора, наприклад «Петров. Текст.doc», «Петров. Рисунок.

doc», «Петров. Супровідний лист.doc» тощо.

2. Структурні елементи рукопису
До обов’язкових структурних елементів статті відно-

сяться:

— титульна сторінка;

— резюме;

— ключові слова;

— текст статті (включаючи таблиці, рисунки);

— додаткова інформація;

— список цитованої літератури.

2.1. Титульна сторінка повинна містити українською, 
російською та англійською мовами таку інформацію:

— УДК статті;

— назва статті —  має повноцінно відображати предмет 

і тему статті, не бути надмірно короткою, але й не містити 

більше ніж 100 символів. Назва пишеться малими літерами, 

крім великої літери першого слова та власних назв;

— П.І.Б. всіх авторів повністю. При перекладі прізвищ 

авторів англійською мовою рекомендується транслітерувати 

так само, як у попередніх публікаціях, або використовувати 

для транслітерації сайт http://translit.net/, стандарт LC;

— повне найменування установи, у якій працює кожен 

автор. Якщо авторів декілька, біля кожного прізвища та від-

повідної установи проставляється цифровий індекс. Якщо 

всі автори статті працюють в одній установі, вказувати місце 

роботи кожного автора окремо не потрібно, достатньо вка-

зати установу один раз. Якщо в автора кілька місць роботи, 

кожне позначається окремим цифровим індексом;

— контактна інформація автора, відповідального 

за листування (російською/українською та англійською 

мовами), —  П.І.Б. повністю, звання, місце роботи, посада, 

поштова адреса установи, адреса електронної пошти та кон-

тактний телефон автора.

2.2. Резюме (Abstract) оформлюється трьома мовами 

(українською, російською, англійською). Авторське резю-

ме до статті є основним джерелом інформації у вітчизняних 

та зарубіжних інформаційних системах і базах даних, що 

індексують журнал. Abstract англійською мовою повинен 
бути написаний якісною, грамотною англійською мо-
вою, не вдавайтеся до дослівного перекладу російсько-
мовного (україномовного) варіанта резюме! Обсяг осно-

вної частини резюме повинен становити близько 250 слів 

або 2000 знаків. Резюме оригінальної статті має бути 

структурованим і включати 5 обов’язкових рубрик в росій-

ськомовному (україномовному) варіанті: «Актуальність»; 

«Мета дослідження»; «Матеріали та методи»; «Результати»; 

«Висновок» —і 4 рубрики в англомовному: «Background» 

(включає в себе актуальність і мету дослідження); «Materials 

Шановні автори!

Будь ласка, ознайомтеся з детально викладеними ви-
могами до оформлення статей для публікації в журналі 
на сайті http://hypertension.zaslavsky.com.ua (розділ 
«Про нас»/«Подання»/«Керівництва для авторів»).

Ці правила складені на основі «Єдиних вимог до ру-

кописів, що подаються в біомедичні журнали» (Uniform 

Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical 

Journals), розроблених Міжнародним комітетом редакто-

рів медичних журналів (International Committee of Medical 

Journal Editors).

Усі матеріали повинні бути оформлені відповідно до та-

ких вимог:

1. Рукопис
1.1. Формат тексту. Рукопис надсилається до редакції 

в електронному вигляді у форматі MS Word (розширення 

.doc, .docx, .rtf), гарнітура Times New Roman; кегль 12; інтер-

вал 1,5; поля 2,5 см з обох боків тексту. Виділення в тексті 

можна проводити тільки курсивом або напівжирним на-

чертанням букв, але НЕ підкресленням. Із тексту необхідно 

видалити всі повторювані пробіли і зайві розриви рядків 

(в автоматичному режимі через сервіс Microsoft Word «Знай-

ти і замінити»).

1.2. Обсяг тексту рукопису, включаючи список літе-

ратури, таблиці, ілюстрації, підписи до них, повинен ста-

новити для оригінальних статей 10–12 сторінок формату 

А4 (до 5000 слів), огляду літератури —  15–18 сторінок, 

повідомлень про спостереження з практики —  4–6 сторі-

нок, рецензій —  4 сторінки.

1.3. Мова публікації. До публікації в журналі прий-

маються рукописи з будь-яких країн українською, і/або 

російською, і/або англійською мовами. Метадані статті 

публікуються трьома мовами (українською, російською, 

англійською). При наборі тексту латиницею важливо вико-

ристовувати тільки англійську розкладку клавіатури. Напри-

клад, неприпустимо замінювати латинську букву «i» україн-

ською літерою «і», незважаючи на візуальну ідентичність.

1.4. Відправка рукопису. До розгляду приймаються 

рукописи, раніше ніде не опубліковані і не направлені для 

публікації в інші видання. Стаття надсилається на елек-

тронну адресу редакції medredactor@i.ua (у темі листа 
обов’язково вказати назву журналу, у який ви відправ-
ляєте статтю) у вигляді єдиного файла, що містить всі 

необхідні елементи (титульний лист, резюме, ключові слова, 

текстова частина, таблиці, список використаної літератури, 

відомості про авторів). Окремими файлами в цьому ж 
листі висилаються супровідні документи і копії ілюстрацій 

(рисунків, схем, діаграм) у форматах тієї програми, у якій 

вони були створені. Якщо ілюстрації в статті подані у вигля-

ді фотографій або растрових зображень, необхідно подати 

їх копію у форматі *JPG або *TIF, оригінальним розміром, 

із роздільною здатністю 300 точок на дюйм. Фізичний роз-

мір у сантиметрах повинен бути достатнім для однозначного 

спри йняття й легкого читання змісту ілюстрації. Колірна па-

літра RGB або CMYK, без компресії. Ілюстрації повинні бути 

контрастними і чіткими.
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and Methods»; «Results»; «Conclusions». Обсяг розділу «Ре-

зультати» повинен становити не менше ніж 50 % від загаль-

ного обсягу резюме. Резюме оглядів, лекцій, дискусійних ста-

тей складаються в довільній формі. Резюме оглядових статей 

повинні містити інформацію про методи пошуку літератури 

в базах даних Scopus, Web of Science, MedLine, The Cochrane 

Library, EMBASE, Global Health, CyberLeninka, РІНЦ тощо.

Текст резюме повинен бути зв’язним, із використан-

ням слів «отже», «більше того», «наприклад», «у результа-

ті» тощо («сonsequently», «moreover», «for example», «the 

benefits of this study», «as a result» etc.), або розрізнені ви-

кладені положення повинні логічно випливати одне з одно-

го. В англомовному тексті слід використовувати активний, 

а не пасивний стан: «The study tested», а не «It was tested 

in this study». Резюме не повинно містити абревіатур, за ви-

нятком загальноприйнятих (наприклад, ДНК), виносок і по-

силань на літературні джерела.

2.3. Ключові слова (Keywords). Необхідно вказа-

ти 3–6 слів або словосполучень, що відповідають змісту 

роботи і сприяють індексуванню статті в пошукових сис-

темах. У ключові слова оглядових статей слід включати 

слово «огляд». Ключові слова повинні бути ідентичні укра-

їнською, російською та англійською мовами, їх слід писати 

через крапку з комою.

2.4. Текст статті. Структура повного тексту рукопису, 

присвяченого опису результатів оригінальних досліджень, 

повинна відповідати загальноприйнятому шаблону і місти-

ти обов’язкові розділи: «Вступ»; «Мета»; «Матеріали та ме-

тоди»; «Результати»; «Обговорення»; «Висновки».

Будь ласка, ознайомтеся з детальними прави-
лами оформлення кожного з цих розділів на сайті 
http://hypertension.zaslavsky.com.ua (розділ «Про 
нас»/«Подання»/«Керівництва для авторів»).

2.5. Додаткова інформація вказується після тексту 

статті, перед списком літератури. Обов’язково повинно бути 

задекларовано наявність або відсутність в авторів конфлік-
ту інтересів (у таких випадках повинна бути фраза «Автори 

заявляють про відсутність конфлікту інтересів»). Конфліктом 

інтересів може вважатися будь-яка ситуація (фінансові від-

носини, служба або робота в установах, що мають фінансовий 

або політичний інтерес до опублікованих матеріалів, посадо-

ві обов’язки тощо), що може вплинути на автора рукопису 

і призвести до приховування, спотворення даних або змінити 

їх трактування. Інформація про фінансування. Необхідно 

вказувати джерело фінансування —  всіх осіб і організа-

ції, що надали фінансову підтримку дослідженню (у вигляді 

грантів, дарування або надання обладнання, реактивів, ви-

тратних матеріалів, ліків тощо), а також взяли іншу фінансову 

або особисту участь, що може призвести до конфлікту інтере-

сів. Указувати розмір фінансування не потрібно. Подяки. 
Автори можуть висловити подяку людям та організаціям, що 

сприяли публікації статті в журналі, але не є її авторами.

2.6. Пристатейний список літератури (References) 

повинен бути оформлений символами латинського алфа-
віту за стандартами National Library of Medicine (NLM). 
Правила оформлення списку використаних джерел (із при-

кладами) доступні на сайті http://hypertension.zaslavsky.
com.ua (розділ «Про нас»/«Подання»/«Керівництва 
для авторів»).

Загальні рекомендації. Оптимальна кількість цитова-

них робіт в оригінальних статтях і лекціях становить 20–30, 

в оглядах —  40–60 джерел. Бажано цитувати оригінальні 

роботи, опубліковані протягом останніх 5–7 років у зару-

біжних періодичних виданнях, високоцитовані джерела, 

у тому числі з Scopus і Web of Science. Намагайтеся мінімізу-

вати самоцитування або уникайте його. Також намагайтеся 

звести до мінімуму посилання на тези конференцій, моно-

графії. У список літератури не включаються неопубліковані 

роботи, офіційні документи, рукописи дисертацій, підруч-

ники і довідники. Повинна бути подана додаткова інфор-

мація про статті —  DOI, PubMed ID тощо. Якщо в списку 

менше половини джерел мають індекси DOI, стаття не може 

бути опублікована в міжнародному науковому журналі. По-

силання повинні бути перевіреними. Перед комплектацією 

списку літератури кожне джерело перевіряйте через сайт 

http://www.crossref.org/guestquery або https://scholar.

google.com.ua/

Кожне джерело слід поміщати з нового рядка під по-

рядковим номером, що вказується в тексті статті арабськими 

цифрами у квадратних дужках. У списку всі роботи перера-

ховуються в порядку цитування, а НЕ в алфавітному порядку.

Транслітерація. Джерела українською, російською та ін-

шими мовами, що використовують символи кирилиці, необ-

хідно відтворювати в такий спосіб: прізвища та ініціали ав-

торів слід транслітерувати (транслітерацію можна здійснити 

автоматично на сайті http://translit.net/, стандарт LC), а на-

зву статті —  перекласти англійською мовою (не транслітеру-

вати!). При написанні прізвищ авторів краще використову-

вати найбільш поширене написання прізвища даного автора 

в мережі Інтернет, яке вказується в інших публікаціях. Якщо 

ви використовували переклад будь-якої статті, посилання 

краще приводити на оригінальну публікацію.

Автор відповідає за правильність даних, наведених 
у списку літератури.

3. Плагіат і вторинні публікації
Неприпустимо використання несумлінного текстово-

го запозичення і привласнення результатів досліджень, 

які не належать авторам наданого рукопису. Перевірити 

статтю на оригінальність можна за допомогою сервісів 

https://www.antiplagiat.ru/ (для російськомовних текстів) 

і http://www.plagiarisma.net/ (для англомовних текстів). 

Також можна використовувати програму Advego plagiatus. 

Редакція залишає за собою право перевірки наданих руко-

писів на наявність плагіату.

Стаття повинна бути ретельно відредагована і ви-
вірена автором. Перед відправкою рукопису до ре-
дакції переконайтеся, що всі вищевказані інструкції 
виконані.

Матеріали для публікацій надсилати

на електронну адресу редакції:

medredactor@i.ua

(в темі листа обов’язково вказати назву

періодичного видання, у яке ви відправляєте статтю!),

або головного редактора 

(Сіренко Юрій Миколайович):

sirenkoyu@gmail.com,

або відповідального секретаря 

(Радченко Ганна Дмитрівна): 

rganna@bigmir.net 
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