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Не хотілося б бути песимістом, але зрозуміло, 
що вакцинація провалена, і усі з надією очікують 
природного колективного імунітету. Ми свідки, 
як наше суспільство та наша влада вже більше 
року демонструють, що їм не цікаві проблеми ме-
дичної галузі, а сама галузь взагалі не потрібна. 
Можна змінювати керівників, не поцікавившись 
думкою професіоналів, базікати про позитивні 
наслідки реформи, що не відбулася, брехати про 
значне підвищення оплати праці медпрацівників 
тощо. На жаль, цього не змінити такими прости-
ми кроками, необхідні системні зміни, але осно-
вне, що стало зрозуміло, це те, що нам усім так і 
треба: і суспільству, і медикам. Суспільство хоче 
хорошу медицину, але не розуміє, що це коштує 
більше, ніж оборона та силова безпека. Медичні 
працівники розрізнені, профспілка — тупа про-
форма, вигідна головним лікарям та «червоним 
директорам», професійні асоціації взагалі не 
тим займаються. Ми немов повернулися в часи 
СРСР, коли вважали так: «Вони думають, що нам 
платять, то нехай вважають, що ми працюємо». 
Десятки тисяч лікарів і медичних сестер, які ви-
їхали на роботу за спеціальністю за кордон, — 
це тільки початок. Ще стільки ж взагалі пішли з  
медицини: люди йдуть туди, де вигідніше. Через 
3–4 роки до фахівців, які залишаться, будуть чер-
ги страждаючих на 10–12 місяців уперед, і тоді 
хтось, можливо, спробує щось змінити. Хоча, як 

ви бачите, пандемія нікого нічого не навчила, а 
сумніви щодо можливості дати шанс суспільству 
змінитися є дуже високими. Я вірю, що ще 3–4 
роки — і все може змінитися, але, можливо, я 
дуже в це вірю: хочеться залишатися оптиміс-
том — contra spem spero!

Тим не менше життя продовжується, і наші 
редакційні пріоритети залишаються незмінно 
високими: продовжуємо, незважаючи на усі не-
гаразди, нести знання та ділитися кращим до-
свідом професіоналів у нашій сфері. 17 трав-
ня — Всесвітній день артеріальної гіпертензії. 
До нього ми випускаємо цей номер, проводимо 
щорічну конференцію «Міжнародний досвід у 
діагностиці і лікуванні артеріальної гіпертензії» 
за участю провідних фахівців із Європи та США. 
Думаю, що в наступних номерах спробуємо на-
друкувати звіт про неї та основні матеріали. 
Крім цього, ми започаткували серію вебінарів та 
он-лайн конференцій за підтримки Видавничого 
дому «Заславський». Дивіться, слухайте, беріть 
участь. Як завжди, чекаємо від вас конструк-
тивних зауважень, випадків із вашого досвіду, 
статей та оглядів. Про матеріали номера краще 
розкаже сторінка зі змістом. Бажаю вам цікаво-
го читання, здоров’я та успіхів у вашій нелегкій 
роботі.

З найкращими побажаннями, 
Юрій СІРЕНКО 
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1Комунальне некомерційне підприємство Харківської обласної ради «Обласна клінічна лікарня», 
м. Харків, Україна
2Інститут ревматології, м. Київ, Україна

Ураження ендокарда як дебют системного 
червоного вовчака, власне спостереження 

й огляд літератури

Резюме. Системний червоний вовчак (СЧВ) — хронічне автоімунне захворювання, що характеризу-
ється запаленням і пошкодженням багатьох систем органів. Залучення серця при СЧВ — одне з ба-
гатьох можливих проявів цього поліморфного захворювання і спостерігається у більше ніж 50 % та-
ких пацієнтів, зачіпаючи всі структурні компоненти серця. Ураження ендокарда при СЧВ є досить 
рідкісним, але водночас складним клінічним проявом для правильної інтерпретації його нозологічної 
приналежності. Це пов’язано, з одного боку, з нетиповістю цього ураження в межах СЧВ, коли па-
цієнти звертаються до кардіологів, терапевтів, кардіохірургів, отримуючи тільки симптоматичну, 
як в нашому клінічному випадку, допомогу. З іншого боку, використовуючи нові класифікаційні кри-
терії СЧВ, можна з великою часткою визначеності верифікувати цю патологію і почати адекватну 
базисну терапію, здатну привести до стійкої клініко-лабораторної ремісії і запобігти залученню в 
процес інших органів і систем. У нашій роботі подано клінічне спостереження дебюту СЧВ з уражен-
ня клапанів, пізньої діагностики та нозологічної верифікації вовчакового ендокардиту (ендокардиту 
Лібмана — Сакса). Проведено огляд літератури з ведення пацієнтів із небактеріальним тромботич-
ним ендокардитом (НБТЕ), обумовленим формуванням стерильних вегетаций на серцевих клапанах 
без будь-яких ознак інфекції у зв’язку з пошкодженням ендотелію в умовах гіперкоагуляції. Найчас-
тіші причини НБТЕ — СЧВ, антифосфоліпідний синдром та злоякісні новоутворення. Перебіг НБТЕ 
зазвичай безсимптомний, і цей стан часто є випадковою знахідкою при обстеженні або при розтині. 
Вегетації частіше локалізовані на клапанах лівих відділів серця (мітральний і рідше аортальний), але 
можуть бути вражені й інші клапани. Типові клінічні прояви обумовлені емболією. Лікування таких 
пацієнтів засноване на застосуванні антикоагулянтної терапії і лікуванні основного захворювання, 
хоча проспективних досліджень не проводилося.
Ключові слова: системний червоний вовчак; ендокардит Лібмана — Сакса; небактеріальний 
тромботичний ендокардит; діагностика; лікування; огляд

Вступ
Системний червоний вовчак (СЧВ) — хронічне 

автоімунне захворювання, що характеризується за-

паленням і пошкодженням багатьох систем органів. 

Залучення серця при СЧВ — одне з багатьох мож-

ливих проявів цього поліморфного захворювання і 

спостерігається у більше ніж 50 % таких пацієнтів, 

зачіпаючи всі структурні компоненти серця [1]. 

Серцево-судинні хвороби — основна причи-

на захворюваності та смертності пацієнтів із СЧВ. 

Найпоширенішими є ішемічна хвороба серця 

(12,0–90,0 %), ураження міокарда (40,0–60,0 %) 

і перикарда (25,0–50,0 %), серцева недостатність 

(5,0–31,0 %), вади клапанів серця (13,0–65,0 %) і 

порушення провідності (3,0–16,0 %) [1]. За оцінка-

ми, 50 % пацієнтів із СЧВ мають серцеві аномалії, в 
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основному безсимптомні, що виявляються при об-

стеженні за допомогою високочутливих методів ві-

зуалізації [2]. Автоімунна активність СЧВ може ви-

кликати запальне ураження епікарда, ендокарда або 

перикарда (найчастіше) зі спектром клінічних про-

явів від безсимптомних до появи гострої лівошлу-

ночкової недостатності, що вимагає гемодинаміч-

ної підтримки. Виявлення субклінічного ураження 

серця важливо для зупинки циклу пошкодження 

міокарда і запобігання прогресуванню серцевих за-

хворювань [3].

Незважаючи на цю важливість, у класифікацій-

них критеріях СЧВ SLICC і ACR/EULAR не подані 

«кардіологічні» критерії, що підкреслює необхід-

ність клінічної настороженості лікаря.

Крім того, в реальній клінічній практиці уражен-

ня серця стає на другий план після ураження нирок, 

суглобів і шкіри. Це багато в чому обумовлено тим, 

що саме ураження нирок з огляду на його високу 

частоту здебільшого визначає прогноз і тяжкість за-

хворювання.

У нашій роботі ми ділимся своїм клінічним спо-

стереженням дебюту СЧВ з ураження клапанів, 

випадком пізньої діагностики та нозологічної ве-

рифікації вовчакового ендокардиту (ендокардиту 

Лібмана — Сакса, ЕЛС).

Клінічний випадок
Пацієнтка, 29 років, звернулася до ревматолога 

в жовтні 2019 року зі скаргами на болі у великих су-

глобах, епізоди підвищення температури до 37,2 °С, 

стомлюваність, слабкість. З анамнезу відомо, що 

вважає себе хворою з травня 2019 р., коли через 

тиждень після перенесеної ангіни з’явилися епізо-

ди підвищення температури до 38,4 °С, болі у вели-

ких суглобах з наявністю ранкової скутості понад 

30 хвилин, з приводу чого самостійно приймала па-

рацетамол із короткочасним позитивним ефектом, 

за медичною допомогою не зверталася. Однак про-

довжувала наростати слабкість, і в червні пацієнтка 

самостійно провела серію загальних аналізів кро-

ві, в яких виявлено значне збільшення швидкості 

осідання еритроцитів (ШОЕ) — 60–69–61 мм/год 

і анемію з концентрацією гемоглобіну (Hb) — 90–

81–79 г/л. Була госпіталізована в терапевтичне від-

ділення з діагнозом «лихоманка неясного генезу», 

було призначено антибактеріальне лікування (ле-

вофлоксацин і меронем). Ефекту від лікування не 

було, зберігалися всі вищевказані симптоми, і па-

цієнтці в межах діагностичного пошуку була про-

ведена стернальна пункція для виключення сис-

темного захворювання крові. Патологічних змін 

виявлено не було. У липні 2019 р. у хворої розвива-

ється епізод парестезії правої верхньої кінцівки та 

порушення мовлення, проводиться комп’ютерна 

томографія (КТ) голови — патології не виявлено. 

КТ органів грудної, черевної порожнин та малого 

таза — лімфаденопатія, гепатоспленомегалія, гід-

роперикард і кардіомегалія.

Визначення нозологічної приналежності ви-

щевказаних змін на той момент не проводиться, 

але пацієнтці призначається 32 мг метилпредні-

золону (МПЗ) з позитивним ефектом у вигляді 

нормалізації температури, значного зменшення 

болю і скутості в суглобах, поліпшення загального 

самопочуття. Слід зазначити, що з анамнезу було 

відомо, що у віці одного року у пацієнтки виявлено 

вроджену ваду серця — підклапанний аортальний 

стеноз, який суб’єктивно пацієнтку не турбував, 

якості життя порушено не було і за медичною до-

помогою пацієнтка не зверталася. Вагітностей і по-

логів не було. З огляду на наявність гідроперикар-

да і кардіомегалії для уточнення діагнозу у вересні 

2019 р. пацієнтка госпіталізована в кардіологічне 

відділення, де при проведенні ехокардіографіч-

ного дослідження (ЕхоКГ) виявлено вегетації на 

аортальному клапані. Був запідозрений інфекцій-

ний ендокардит, і 11.09.2019 р. хвора переведена в 

Національний інститут серцево-судинної хірургії 

ім. М.М. Амосова, де їй виконано протезування 

аортального клапана з імплантацією штучного про-

теза ON X 23 і висіченням субаортальної діафраг-

ми. Привернув увагу патогістологічний висновок 

дослідження операційного матеріалу про відсут-

ність інфекційних змін клапанів серця, у зв’язку з 

чим постало питання про генез ендокардиту.

01.10.2019 р. пацієнтка була переведена на ре-

абілітаційне лікування в кардіологічне відділення 

8-ї міської лікарні м. Харкова з діагнозом «оперо-

вана вроджена вада серця: субаортальний стеноз, 

комбінований аортальний порок з переважанням 

недостатності IV ст., протезування аортального 

клапана (13.09.2019 р.), хронічний неуточнений 

ексудативний міоперикардит, двобічний плеврит, 

тяжкий перебіг, суправентрикулярна шлуночкова 

екстрасистолія СН IIА зі збереженою фракцією 

викиду лівого шлуночка III функціонального кла-

су за NYHA». На момент переведення хвора про-

довжувала прийом МПЗ 24 мг на добу. З огляду на 

тривалість перебування на лікарняному листі та 

необхідність вирішення експертних питань вона 

була спрямована на лікарсько-контрольну комісію 

в обласну клінічну лікарню, де проконсультована 

ревматологом.

При огляді: стан задовільний, свідомість ясна. 

Активна. Помірного харчування: індекс маси тіла = 

= 24,0 кг/м2. Шкірні покриви звичайного забарв-

лення. Периферійні лімфовузли доступні пальпації, 

не збільшені. Аускультація легень — над усією по-

верхнею перкуторно визначається ясний легене-

вий звук, аускультативно — везикулярне дихання, 

хрипи не вислуховуються. Частота дихання — 18 

на хвилину. Аускультація серця — «мелодія проте-

зованого клапана», діяльність ритмічна, короткий 

систолічний шум у всій передсерцевій ділянці. Ар-

теріальний тиск на правій і лівій руках — 115/70 мм 

рт.ст., пульс — 72 удари на хвилину, задовільних 

властивостей, ритмічний. Язик вологий, чистий. 
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Живіт при пальпації м’який, безболісний. Печін-

ка, селезінка не збільшені. Фізіологічні відправ-

лення без особливостей. Набряків на нижніх кін-

цівках немає.

Дані лабораторних досліджень у динаміці наве-

дено в табл. 1–3.

Хворій тричі було проведено дослідження на 

антинуклеарні антитіла (АНА) методом непрямої 

імунофлюоресценції Hep-2, результат — 1 : 160, ви-

явлено двічі позитивні антитіла до двоспіральної 

ДНК (дсДНК) — 14 МО/мл, позитивні антитіла до 

хроматину й антитіла до рибосомального протеїну, 

антифосфоліпідних антитіл не виявлено. Пацієнтку 

обстежено на гепатити В і С — результат негатив-

ний. Добова протеїнурія — 0,5 г/л.

Проаналізувавши цю інформацію, дебют за-

хворювання з підвищення температури, наявність 

анемічного синдрому, епізоду парестезії і пору-

шення мовлення, суглобового синдрому, полісе-

розиту, ендокардиту неінфекційного генезу (згідно 

з висновком кардіохірургів), відсутність ефекту від 

антибактеріальної терапії, але водночас наявність 

драматичної позитивної відповіді на терапію глю-

кокортикоїдами, наявність вхідного критерію для 
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02.10.2019 2,8 77 4 266 1 81 1 0 10 6 52

08.10.2019 2,95 66 4,7 271 2 75 1 0 17 5 60

15.10.2019 2,76 78 3,5 411 1 65 1 0 25 8 68

21.10.2019 2,86 79 5,3 402 1 78 2 0 14 5 60

14.01.2020 4,3 116 8,7 284 1 68 1 0 25 5 28

Примітки: п/я — паличкоядерні; с/я — сегментоядерні.

Таблиця 2. Біохімічний аналіз крові пацієнтки в динаміці
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02.10.2019 10,2 67 5,2 13,5 18,2 25,1 5,2 124,9

08.10.2019 11,8 128

15.10.2019 67 11,2 126 5,4 4,86 139

21.10.2019 9,8 96 32

14.01.2020 70 9,2 90 5,3

Таблиця 3. Клінічний аналіз сечі пацієнтки в динаміці

Дата
Питома 

вага
Білок, 

г/л
Реакція Колір

Каламут-
ність

Лейкоцити 
у полі 
зору

Еритроцити 
у полі 
зору

Циліндри 
у полі 
зору

02.10.2019 1010 0,244 Лужна Жовтий Помірна 3–4 1–2 0–1

11.10.2019 1007 0,088 Лужна Жовтий Помірна 2–3 0–1 1–2

21.10.2019 1015 0,034 Лужна Жовтий Помірна 4–7 0–1 0–1

14.01.2020 1018 0,032 Лужна Жовтий Помірна 3–5 0–1 0–1

02.10.2019 1010 0,244 Лужна Жовтий Помірна 3–4 1–2 0–1
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діагнозу СЧВ — позитивних АНА, у хворої було за-

підозрено СЧВ.

Використовуючи класифікаційні критерії для 

діагностики СЧВ EULAR/ACR 2019 [4], ми набрали 

у цієї пацієнтки 22 бали (лихоманка вище 38 °С — 2 

бали, артрит — 6 балів, серозит — 5 балів, лейкопе-

нія — 3 бали, позитивні антитіла до дсДНК — 6 ба-

лів), для встановлення діагнозу СЧВ необхідно на-

брати 10 і більше балів.

Отже, на підставі скарг, анамнезу, огляду, по-

даних лабораторних та інструментальних мето-

дів дослідження цієї пацієнтки було встановлено 

такий діагноз: cистемний червоний вовчак, хро-

нічний перебіг, середнього ступеня активності 

(10 балів за шкалою SLEDAI), комбінований аор-

тальний порок змішаного генезу, стан після про-

тезування аортального клапана (13.09.2019 р.), 

перикардит, плеврит, поліартралгії, поліміалгії, 

хронічна хвороба нирок II стадії (швидкість клу-

бочкової фільтрації — 69 мл/хв/1,73 м2), люпус-

нефрит, сечовий синдром, наявність імуноло-

гічних феноменів (позитивні AНA, антитіла до 

дсДНК, антитіла до хроматину, антитіла до рибо-

сомального протеїну).

Рекомендовано пройти лабораторне дообсте-

ження для виключення гемолітичної анемії (про-

ба Кумбса), дослідження білірубіну, лактатдегі-

дрогенази (пацієнтка утрималася з фінансових 

міркувань).

Вибираючи терапію цій пацієнтці, ми керували-

ся рекомендаціями EULAR 2019  р. щодо лікування 

пацієнтів із СЧВ [5]. Як базисний препарат був при-

значений гідроксихлорохін 200 мг 1 раз/день, про-

довження прийому МПЗ 24 мг/день з поступовим 

зниженням дози під контролем активності процесу, 

прийом препаратів кальцію і вітаміну D, бісфосфо-

натів і варфарину 2,5 мг/день під контролем міжна-

родного нормалізованого відношення.

Обговорення
Ендокардит Лібмана — Сакса був уперше описа-

ний у чотирьох пацієнтів в 1924 році Емануелем Ліб-

маном і Бенджаміном Саксом (Нью-Йорк, США). 

ЕЛС, також званий як небактеріальний тромботич-

ний ендокардит (НБТЕ) або токсичний ендокар-

дит, включає широкий спектр патологічних змін на 

клапанах, починаючи від дуже дрібних частинок, 

видимих тільки під мікроскопом, до великих веге-

тацій на раніше нормальних клапанах серця (най-

частіше аортальному і мітральному). Цей термін 

описує стерильні вегетації на серцевих клапанах без 

будь-яких ознак інфекції. Первісний розвиток ЕЛС 

пов’язаний із пошкодженням ендотелію в умовах гі-

перкоагуляції [6].

Найчастіше ЕЛС трапляється при злоякісних 

новоутвореннях: поширеність становить 1,25 % 

у цій групі пацієнтів порівняно з 0,25 % в загаль-

ній популяції [7]. Найбільша асоціація виявлена 

для солідних пухлин, таких як аденокарцинома 

підшлункової залози, товстої кишки, яєчників, 

легенів, жовчних шляхів і простати. Для солідних 

пухлин показник поширеності становить 2,7 % по-

рівняно з 0,47 % при інших злоякісних новоутво-

реннях [8].

Поширеність НБТЕ так само висока при СЧВ, 

і якщо за життя НБТЕ виявляється у 6–11 % па-

цієнтів із СЧВ, то аналіз даних, отриманих при 

патологоанатомічних розтинах, показав наявність 

НБТЕ в 50 % випадків СЧВ [9]. Існує значна ко-

реляція між частотою ЕЛС і тривалістю та тяж-

кістю СЧВ. У пацієнтів із СЧВ спостерігаються 

прояви основного захворювання, такі як консти-

туціональні симптоми (лихоманка), малярний/

дискоїдний висип, артрит/артралгії, виразки в 

роті, серозит (плеврит, перикардит), ниркові по-

рушення (дифузний гломерулонефрит, вогнище-

вий сегментарний гломерулонефрит), нейропси-

хіатричні, гематологічні прояви (панцитопенія) 

й аномальні імунологічні маркери (ANA, Anti-

dsDNA, Anti-Smith)). Для встановлення діагнозу 

клініцист може використовувати ЕхоКГ, критерії 

SLICC (не менше чотирьох критеріїв, із них при-

наймні один клінічний і один імунологічний) або 

критерії EULAR/ACR (10 балів і вище з однією 

клінічною ознакою). Є кореляція між ЕЛС і під-

вищеним ризиком емболічного цереброваскуляр-

ного захворювання у пацієнтів із СЧВ.

Так само НБТЕ є частим проявом антифосфо-

ліпідного синдрому (АФС), первинного (ідіопа-

тичного) або вторинного (СЧВ-асоційованого), 

поширеність НБТЕ при цій патології становить 

33 % порівняно з 4 % в контрольній групі [10]. 

АФС проявляється рецидивуючими викиднями, 

абортами та/або венозним/артеріальним тром-

бозом за наявності вовчакового антикоагулянту 

та/або IgG або IgM до кардіоліпіну та/або бета-

2-глікопротеїну. Пацієнти з СЧВ із позитивними 

антифосфоліпідними антитілами (аФЛ-АТ) ма-

ють більш високу поширеність цього захворюван-

ня, ніж без них [11]. Метааналіз 23 первинних ехо-

кардіографічних досліджень, в яких брали участь 

1656 пацієнтів із СЧВ (668 з і 988 без аФЛ-АТ), 

і 508 випадків пороків клапанів серця виявив 

більше ніж 3-кратне значне підвищення ризику 

ураження клапанів і 3,5-кратне підвищення ри-

зику НБТЕ серед тих, у кого виявлені аФЛ-АТ, 

порівняно з тими, у кого їх не було. Найвищий 

ризик виявлений у  позитивних щодо вовчако-

вого антикоагулянту пацієнтів (відносний ри-

зик (ВР) — 5,9; 95% довірчий інтервал (ДІ) — 

2,9–11,8) [12]. Інший метааналіз 21 дослідження 

за участю 2163 пацієнтів із СЧВ, з яких 23,3 % 

мали клапанні ураження, також повідомив про 

статистичну значущість між позитивністю щодо 

аФЛ-АТ і ураженнями клапанів (ВР — 1,6; 95% 

ДІ — 1,1–2,2) [13]. Ураження мітрального кла-

пана були найчастішими, мітральна регургітація 

становила 19,7 % уражень. Іншими поширеними 
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ураженнями були пролапс мітрального клапана 

(9,3 % пацієнтів) і трикуспідальна регургітація 

(10,9 % пацієнтів) [14].

Патогенез розвитку НБТЕ досі не до кінця зро-

зумілий. Виявлено, що це захворювання пов’язане 

з пошкодженням ендотелію циркулюючими цитокі-

нами, такими як TNF (фактор некрозу пухлини) або 

інтерлейкіну, в пацієнтів у стані гіперкоагуляції, що 

призводить до відкладення тромбоцитів і запальних 

молекул в уражених клапанах. Вегетації складають-

ся в основному з імунних комплексів, мононукле-

арних клітин, фібрину і тромбоцитів, частіше мають 

розмір від маленького до середнього (< 10 мм), але 

іноді можуть бути великими (> 10 мм) [6].

Перебіг НБТЕ часто безсимптомний, і цей стан 

нерідко є випадковою знахідкою при обстеженні 

або при розтині. Вегетації частіше локалізовані на 

клапанах лівих відділів серця (мітральний і рідше 

аортальний), але можуть бути вражені й інші кла-

пани. Найхарактерніші клінічні прояви обумов-

лені емболією. Цереброваскулярна емболія може 

проявлятися ознаками і симптомами інсульту, 

транзиторної ішемічної атаки, нейрокогнітивної 

дисфункції і вогнищевих уражень головного мозку 

[14]. Системна тромбоемболія може маніфестувати 

емболією периферичних артерій або мезентеріаль-

ною ішемією, що виявляється у вигляді сильних 

болів у животі.

Перед діагностикою ЕЛС слід виключити різні 

захворювання або патології, що, як відомо, викли-

кають появу вегетацій на серцевих клапанів, до них 

належать: інфекційний ендокардит, ревматичний 

порок клапанів, міксома передсердь, дегенера-

тивна хвороба клапанів, синдром холестеринової 

емболії, фіброеластома. Лабораторні дослідження 

повинні включати загальний аналіз крові, повну 

метаболічну панель і посів крові для виключення 

інфекційного ендокардиту. Обстеження на СЧВ і 

АФС необхідно, якщо у пацієнта ще не встановле-

ний діагноз.

Хоча трансторакальне ехокардіографічне обсте-

ження у безсимптомних пацієнтів із СЧВ не гаран-

тує виявлення пороку клапана серця, однак у паці-

єнтів із СЧВ, особливо при високому титрі аФЛ-АТ, 

повинен бути високий індекс підозри. У таких паці-

єнтів може бути корисною трансстравохідна ехокар-

діографія, зокрема, якщо виявлений шум. Аускуль-

тація серця повинна виконуватися при регулярних 

відвідинах із подальшим ЕхоКГ-дослідженням у па-

цієнтів із шумами [15].

Ведення пацієнтів із НБТЕ зазвичай включає 

антикоагулянтну терапію та лікування основно-

го захворювання [16]. На відміну від пацієнтів з 

інфекційним ендокардитом і пацієнтів з гострим 

ішемічним інсультом пацієнти з НБТЕ і ознаками 

системної емболії або без них (включаючи уражен-

ня центральної нервової системи) повинні отри-

мувати антикоагулянти за відсутності протипока-

зань [17]. Такий підхід ґрунтується на клінічному 

досвіді та ретроспективних дослідженнях, а також 

на відомій високій частоті рецидивуючих і великих 

емболій у цій популяції пацієнтів [16, 18]. Однак, 

як і при ішемічному інсульті, є ризик антикоагуля-

ції — геморагічної конверсії емболічних подій. У 

пацієнтів із НБТЕ перед антикоагулянтною терапі-

єю слід проводити комп’ютерну томографію голов-

ного мозку, щоб виключити внутрішньочерепний 

крововилив.

Операція із заміни або відновлення клапана 

може знадобитися для деяких пацієнтів, у яких роз-

вивається тяжка регургітація на мітральному або 

аортальному клапані, або у випадках симптоматич-

них структурних уражень. Показання до операції 

(видалення вегетації або заміна клапана) такі самі, 

як і для інфекційного ендокардиту (наприклад, 

серцева недостатність, гострий розрив клапана); 

зазначено, що запобігання повторної емболізації 

є найчастішою причиною хірургічного втручання 

[13]. На відміну від інфекційного ендокардиту, при 

якому важливо повне видалення інфікованої ткани-

ни, в деяких випадках НБТЕ можливе збереження 

клапана. Через великий ризик рецидиву в більшос-

ті досліджень повідомляється про післяопераційну 

тривалу антикоагуляцію, коли це можливо, особли-

во у пацієнтів із системною причиною емболізації 

(наприклад, АФС) [13]. При розгляді питання про 

операцію слід зіставити переваги та ризики в кон-

тексті очікуваної тривалості життя від основного за-

хворювання.

Лікування пацієнтів із СЧВ і НБТЕ зазвичай 

включає антикоагулянтну терапію та лікування 

основного захворювання. Глюкокортикоїдна та/або 

цитостатична терапія, а також антикоагулянтна 

терапія, мабуть, не зменшують розмір клапанних 

уражень, хоча проспективних досліджень не про-

водилося. Менш ясно, чи слід рекомендувати ан-

тикоагулянтну терапію пацієнтам із вегетаціями, 

асоційованими з аФЛ-АТ [19]. Невідомо, чи покра-

щується НБТЕ при лікуванні раку; вважається, що 

зв’язок з наслідками основного захворювання від-

сутний. Отже антикоагулянтну терапію, ймовірно, 

слід продовжувати незалежно від відповіді на тера-

пію основного захворювання.

Хоча багато пацієнтів можуть отримувати емпі-

ричні антибіотики під час обстеження, але їх при-

йом не потрібно продовжувати, якщо тільки не буде 

діагностований або запідозрений інфекційний ен-

докардит за відсутності позитивних посівів крові.

За клінічними спостереженнями, прогноз ЕЛС 

вважається несприятливим. У пацієнтів можуть 

розвиватися повторювані тромбоемболічні події, 

когнітивні порушення і смерть.

Крім того, відзначений сильний зв’язок між 

НБТЕ і прогресуючим злоякісним новоутворен-

ням. Також у пацієнтів із СЧВ одне шестирічне по-

здовжнє поперечне дослідження показало погані 

результати через повторний інсульт (25 %), когні-

тивну дисфункцію (24 %) і смерть (9 %) [6]. Дов-
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гостроковий результат для більшості пацієнтів із 

НБТЕ, асоційованим зі злоякісними новоутворен-

нями, поганий, оскільки він зазвичай пов’язаний 

із дисемінованими та невиліковними злоякісними 

пухлинами.

Висновки
Ураження ендокарда при СЧВ є досить рідкіс-

ним, але водночас складним для правильної інтер-

претації нозологічної приналежності. Це пов’язано, 

з одного боку, з нетиповістю цього ураження в ме-

жах СЧВ, коли пацієнти звертаються до кардіологів, 

терапевтів, кардіохірургів, отримуючи тільки симп-

томатичну, як у даному випадку, допомогу. З іншого 

боку, використовуючи нові класифікаційні критерії 

СЧВ, можна з великою часткою визначеності вери-

фікувати цю патологію і почати адекватну базисну 

терапію, здатну привести до стійкої клініко-лабора-

торної ремісії і попередити залучення в процес ін-

ших органів і систем. 

Особливостями нашого випадку є:

1. Дебют захворювання після ангіни із залучен-

ням серця у вигляді ендокардиту з розвитком веге-

тацій на тлі вродженої вади серця.

2. Тривалий період діагностичної невизначенос-

ті за відсутністю нозологічної верифікації клінічних 

проявів, який призвів до розвитку ендокардиту та 

необхідності хірургічної корекції з протезуванням 

аортального клапана.

3. Ми набули досвіду практичного застосування 

нових класифікаційних критеріїв EULAR/ACR 2019 р. 

з використанням AНА у вигляді вхідного критерію й 

інтерпретацією розрізнених симптомів у межі пев-

ного діагнозу — СЧВ.

4. Стійка позитивна динаміка на тлі патоге-

нетичної терапії у вигляді нормалізації загально-

конституційних симптомів, регресії гідропери-

карду і гідротораксу (за даними УЗД у динаміці), 

нормалізації показників крові (зниження ШОЕ, 

підвищення рівня еритроцитів і гемоглобіну, 

зниження креатиніну) і загального аналізу сечі 

(наростання відносної щільності, зниження рів-

ня протеїнурії).

Обговорення подібних рідкісних клінічних ви-

падків необхідно для підвищення інформованості 

лікарів і спільного мультидисциплінарного ведення 

подібних хворих ревматологами, кардіологами, кар-

діохірургами, неврологами, терапевтами та іншими 

фахівцями.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової за-

цікавленості при підготовці даної статті.
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Endocardial involvement as the onset of systemic lupus erythematosus: 
own observation and literature review

Abstract. Systemic lupus erythematosus (SLE) is a chronic 

autoimmune disease that is characterized by inflammation 

and damage to many systems. Cardiac involvement in SLE is 

one of the many possible manifestations of this polymorphic 

disease and occurs in more than 50 % of these patients, affect-

ing all structural components of the heart. The endocardium 

involvement in SLE is a rather rare, but at the same time it 

is difficult clinical manifestation for the correct interpreta-

tion of nosological affiliation. This is due, on the one hand, 

to the atypical nature of this lesion in SLE, when patients 

visit cardiologists, therapists, cardiac surgeons, receiving only 

symptomatic help, as in our clinical case. On the other hand, 

using the new classification criteria for SLE, it is possible to 

detect this pathology with a high degree of certainty and begin 

an adequate basic therapy that can lead to persistent clinical 

and laboratory remission and prevent the involvement of other 

organs and systems in the process. This paper presents a clinical 

observation of the SLE onset from valve lesions, late diagnosis 

and nosological verification of lupus endocarditis (Libman-

Sacks endocarditis). A review of the literature on the manage-

ment of patients with nonbacterial thrombotic endocarditis 

(NBTE) caused by the formation of sterile vegetations on the 

heart valves without any signs of infection due to endothelial 

damage in hypercoagulable conditions was carried out. The 

most common causes of NBTE are SLE, antiphospholipid 

syndrome, and malignant neoplasms. NBTE is usually asymp-

tomatic and is often an incidental finding during examination 

or autopsy. Vegetations are more often localized on the valves 

of the left heart (mitral and less often aortic), but other valves 

can also be affected. Typical clinical manifestations are due to 

embolism. Treatment of these patients is based on the use of 

anticoagulant therapy and treatment of the underlying disease, 

although prospective studies have not been conducted.

Keywords: systemic lupus erythematosus; Libman-Sacks 

endocarditis; nonbacterial thrombotic endocarditis; diagnosis, 

treatment; review
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Роль діуретиків у лікуванні АГ: 
фокус на хлорталідон 

(лекція)

Резюме. У лекції розглядаються питання про роль тіазидних і тіазидоподібних діуретиків, зокре-
ма хлорталідону, у сучасному лікуванні артеріальної гіпертензії (АГ). Наведено сучасні уявлення 
про механізм дії тіазидних діуретиків і хлорталідону. Обговорені відмінності в ступені антигіпер-
тензивного ефекту гідрохлортіазиду й хлорталідону. Проаналізовані результати великих рандомі-
зованих досліджень SHEP, MRFIT, ALLHAT, у яких терапія хлорталідоном достовірно знижувала 
ризик розвитку серцево-судинних і судинно-мозкових ускладнень АГ. Розглянуто вплив тіазидних 
діуретиків на обмін глюкози й вплив порушень вуглеводного обміну при лікуванні хлорталідоном на 
ризик розвитку серцево-судинних ускладнень. Також у лекції обговорено вплив терапії хлорталідо-
ном на функцію нирок, можливості його застосування при хронічній хворобі нирок. Наведені дані 
щодо запобігання розвитку резистентної АГ і хронічної серцевої недостатності при тривалій те-
рапії АГ за допомогою хлорталідону. Також проаналізовано частоту й строки розвитку побічних 
ефектів терапії АГ тіазидоподібними діуретиками. 
Ключові слова: діуретики, артеріальна гіпертензія; лікування; хлорталідон

Артеріальна гіпертензія (АГ) залишається най-

більш поширеним хронічним захворюванням, що 

призводить до зростання числа серцево-судинних 

(СС) і цереброваскулярних захворювань, а також 

смертності. Незважаючи на значні успіхи, досяг-

нуті в покращенні діагностики й фармакологічної 

терапії АГ, рівень контролю артеріального тиску 

(АТ) в популяції в Україні залишається низьким. 

У свою чергу, це приводить до того, що рівень 

серцево-судинної захворюваності й смертності не 

знижується. З часу відкриття в 1957 році тіазидних 

діуретиків, що вперше дали можливість ефектив-

но знижувати АТ, ці препарати стали основним 

інструментом для лікування АГ. Цю лекцію ми 

присвятили групі антигіпертензивних препаратів 

першого ряду, які, на нашу думку, залишаються 

недооціненими і, відповідно, призначаються не 

настільки часто, як це було б необхідно для по-

кращання контролю АТ. Ітиметься про тіазидні й 

тіазидоподібні діуретики.

Роль затримки натрію й рідини в патогенезі АГ. 
Класичні уявлення про роль затримки натрію і води 

в розвитку артеріальної гіпертензії лежать в основі 

так званого об’єм-залежного механізму. І нирки при 

цьому відіграють провідну роль як орган, що регу-

лює водно-сольовий гомеостаз.

У той же час показано, що затримка натрію і води 

призводить до накопичення деяких інших електро-

літів, у тому числі кальцію, не тільки в плазмі крові, 

а й у стінці судин. Таке накопичення може збіль-

шувати чутливість судинної стінки до пресорних 

регуляторних впливів. При цьому може спостері-

гатися така активація механізмів регуляції АТ (ре-

нін-ангіотензин-альдостеронова система (РААС), 

натрійуретичні пептиди (НУП), симпатоадреналова 

система (САС)), що порушує природний баланс ва-

зоконстрикторних і вазодилататорних субстанцій. 

Отже, як збільшення чутливості судинної стінки до 

впливу вазопресорних механізмів, так і збільшен-

ня вмісту цих субстанцій у плазмі крові замикають 
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порочне коло, необхідне для стійкого підвищення 

артеріального тиску. Одночасно збільшується об’єм 

позаклітинної рідини, що приводить до набухання 

судинної стінки. Важливим доповненням до цього 

є те, що накопичення вазоактивних субстанцій у 

стінці артеріол і підвищений АТ супроводжують-

ся порушеннями функції ендотелію, локальним і 

системним спазмом судин, можуть запускати сис-

темне запалення, процес ремоделювання судин, що 

врешті-решт призводить до зміни перфузії та ура-

ження органів-мішеней (рис. 1). Отже, затримка на-

трію і рідини — це не тільки збільшення об’єму цир-

кулюючої крові, але й активація системних процесів 

та активне ураження органів-мішеней. 

Вплив антигіпертензивних засобів на патогене-
тичні ланки при АГ. Есенціальна АГ має багатофак-

торний механізм як розвитку, так і підтримки ви-

сокого АТ в подальшому. У клініці ми дуже рідко 

можемо вказати на провідний патогенетичний ме-

ханізм, вплив на який буде забезпечувати найбіль-

ший ефективний контроль АТ. Класичні уявлення 

про вплив антигіпертензивних препаратів першого 

ряду на ланки патогенезу АГ подані на рис. 2. Так, 

бета-адреноблокатори (ББ), інгібітори ангіотензин-

перетворювального ферменту (ІАПФ) і блокатори 

рецепторів ангіотензину ІІ (БРА) є препаратами, 

що зменшують нейрогуморальної вплив на серце-

во-судинну систему. ІАПФ і блокатори рецепторів 

ангіотензину ІІ, а також антагоністи кальцію є кла-

сичними представниками вазодилататорів. Також є 

окремий підклас препаратів — так звані вазодила-

туючі бета-адреноблокатори. Вважають, що всі ва-

зодилататори можуть позитивно впливати на функ-

цію ендотелію. Також доведено позитивний вплив 

на процеси ремоделювання серця й судин ІАПФ, 

блокаторів рецепторів ангіотензину ІІ і блокаторів 

кальцієвих каналів (БКК). Незважаючи на те, що 

діуретики як клас антигіпертензивних препаратів 

використовуються найдовше, їх механізми дії зали-

шаються мало вивченими. Традиційно їм припису-

ють вплив на затримку натрію і рідини в організмі, 

а також, можливо, вони впливають на збільшення 

чутливості до дії вазодилататорних препаратів.

Важливість жорсткого контролю АТ для запобі-
гання серцево-судинним ускладненням АГ. У європей-

ському дослідженні Cardio-Sis було продемонстро-

вано, що при жорсткому контролі АТ у пацієнтів 

частота серцево-судинних ускладнень знижувалася 

вдвічі порівняно з хворими, у яких застосовувалася 

стратегія звичайного контролю тиску [3]. Дані наве-

дені на рис. 3.

У дослідженні SPRINT (2015) жорсткий конт-

роль АТ зумовлював достовірне зниження ризику 

досягнення кінцевих точок (СС-смерть, СС-події, 

смерть від усіх причин). У цьому випробуванні в 

групі жорсткого контролю тиску частка призначен-

ня тіазидних і тіазидоподібних діуретиків у моноте-

рапії становила 16 %, а комбінації з ними налічували 

> 50 % від усіх багатокомпонентних схем терапії. З 

2179 учасників, яким призначили  3 антигіпертен-

зивних препарати на початку, 62 % отримували тіа-

зид. Навіть ці результати показують, що призначен-

ня тіазидів продовжує залишатися неоптимальним. 

Зрозуміло, що для подальшого покращення конт-

ролю АТ частка призначення тіазидів повинна бути 

значно більшою [4].

У метааналізі M.A. Suchard і співавт. (2019), у 

якому були вивчені дані майже 5 млн пацієнтів, на-

уковці проаналізували всі можливі кінцеві точки й 

визначили ефективність класів препаратів І ряду. 

З’ясувалося, що в контексті зниження ризику до-

сягнення таких кінцевих точок, як інфаркт міокарда 

(ІМ), госпіталізація щодо серцевої недостатності, 

інсульт, СС-події, раптова смерть, нестабільна сте-

нокардія, ІАПФ поступаються тіазидним і тіазидо-

подібним діуретикам. У своїй здатності знижувати 

Рисунок 1. Роль затримки натрію і рідини в патогенезі АГ: А) класичні уявлення про роль затримки 
води й натрію в регуляції АТ (об’єм-залежний механізм) (адаптовано з Titze J., Machnik А. [1]); Б) сучасні 

доповнення про роль затримки води й натрію в регуляції АТ (механізм системного запалення)
(адаптовано з Kirabo А. [2])
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Рисунок 2. Вплив антигіпертензивних 
засобів на патогенетичні ланки 

при АГ

Рисунок 3. Вплив жорсткого контролю АТ на частоту 
серцево-судинних ускладнень: результати дослі-
дження Cardio-Sis (адаптовано з Verdecchia P. [3])

Примітки: СР — співвідношення ризиків; ДІ — 
довірчий інтервал.

Рисунок 4. Порівняльна ефективність антигіпертензивних препаратів першого ряду за даними 
метааналізу (адаптовано з Suchard M.A. [5])

Примітки: ДБКК — дигідропіридинові блокатори кальцієвих каналів; НДБКК — недигідропіридинові блока-
тори кальцієвих каналів; ХСН — хронічна серцева недостатність; СР — співвідношення ризиків. 
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ризик серцево-судинних ускладнень діуретики не 

поступилися жодній групі препаратів. А найменш 

ефективними порівняно з іншими групами вияви-

лися недигідропіридинові антагоністи кальцію [5]. 

Дані наведено на рис. 4.

Отже, тіазидні й тіазидоподібні діуретики на да-

ний момент мають найбільш вагомі докази щодо їх 

ефективності в лікуванні АГ — досягнення цільово-

го рівня АТ і запобігання розвитку серцево-судин-

них і судинно-мозкових ускладнень. 

Механізми дії тіазидних і тіазидоподібних ді-
уретиків. Діуретичні препарати, як правило, кла-

сифікуються, по-перше, за переважним місцем дії 

вздовж нефрона, а по-друге, за механізмом, за до-

помогою якого вони інгібують транспорт натрію 

і води (рис. 5). Основним місцем дії тіазидів є по-

чаткові відділи дистальних звивистих канальців, де 

вони порушують реабсорбцію натрію за рахунок 

гальмування роботи натрій-хлорного котранспор-

тера [6]. Як видно з рис. 5, тіазидні діуретики можуть 

потенційно вплинути на 6 % реабсорбції натрію і, 

відповідно, є слабкими діуретичними засобами по-

рівняно з петльовими діуретиками або інгібіторами 

карбоангідрази. 

Незважаючи на структурні відмінності між окре-

мими представниками, термін «тіазидні діуретики» 

включає всі діуретики, що чинять первинну дію на 

дистальні канальці. Сьогодні вважається, що в їх дії 

присутня ще й антикарбоангідразна активність, яку 

проявляють не всі тіазиди, але, на думку експертів, 

вона не робить істотного внеску в механізм їх дії, 

оскільки натрій, що не всмоктується проксимально, 

реабсорбуєтся далі по ходу ниркових канальців, у 

товстій частині висхідного коліна петлі Генле. Біль-

ше того, видається малоймовірним те, що вплив ті-

азидоподібних діуретиків на звуження судин також 

опосередковується через натрійхлорний котранс-

портер, оскільки миші з нокаутом його гена мають 

нормальний рівень АТ.

Отже, механізми, за допомогою яких тіазидопо-

дібні діуретики знижують АТ, усе ще недостатньо 

вивчені. Гемодинамічні ефекти тіазидів можуть 

бути розподілені на короткочасні й тривалі. По-

чаткове зниження АТ пов’язане зі зменшенням 

кількості позаклітинної рідини й об’єму плазми, 

що зменшує переднавантаження на серце і, як на-

слідок, зменшує серцевий викид. Уведення в цей 

період декстранів відновлює об’єм плазми й по-

вертає АТ до тих рівнів, що спостерігалися до ліку-

вання. Тривалі антигіпертензивні ефекти тіазидів 

не пов’язані з величиною початкового зниження 

об’єму циркулюючої плазми крові, який швидко 

повертається практично до нормальних величин. 

На цій стадії збільшення об’єму циркулюючої кро-

ві за рахунок декстранів більше не приводить до 

збільшення артеріального тиску до рівнів, які спо-

стерігалися до лікування [7]. Найбільш достовірне 

пояснення стійких антигіпертензивних ефектів, 

що викликаються більшістю тіазидів, полягає в 

зниженні загального опору судин, хоча точні меха-

нізми цього процесу не з’ясовані.

Використання діуретиків пов’язане з розвитком 

коротко- і довгострокових механізмів адаптації, 

спрямованих на підтримку внутрішньосудинного 

об’єму рідини. Короткочасна толерантність може 

бути наслідком післядозового антинатрійурезу, 

який виникає при зниженні концентрації лікар-

ського засобу в плазмі й рідини у канальцях нижче 

від діуретичного порога й посилюється за рахунок 

первинного зниження об’єму міжклітинної ріди-

ни. У формування короткочасної толерантності 

також роблять внесок активація РААС і САС, при-

гнічення секреції передсердного натрійуретичного 

гормону й простагландинів нирок. Післядозова за-

тримка натрію значною мірою залежить від кіль-

кості солі, яку споживають з їжею: обмеження солі 

збільшує загальний негативний баланс натрію в 

організмі й підсилює терапевтичну ефективність 

тіазидів, у той час як високе споживання солі ніве-

лює цей ефект [8].

Припускають, що індукована тіазидами вазо-

дилатація опосередковується відкриттям активо-

ваних кальцієм калієвих каналів, можлива все ж 

таки участь у цьому інгібування карбоангідрази, але 

точні механізми, за допомогою яких тіазидоподібні 

діуретики пригнічують звуження і ремоделювання 

судин, точно не з’ясовані. В експериментальних до-

слідженнях було показано вплив тіазидних діурети-

ків на систему простагландинів, тоді як лікування 

ніфедипіном і каптоприлом не впливало на генера-

цію судинного PGI2 [9].

Низка досліджень вказує на те, що тіазидоподіб-

ні діуретики інгібують індуковану ангіотензином ІІ 

вазоконстрикцію шляхом десенсибілізації кальцію в 

клітинах гладких м’язів, пов’язаних із шляхом Rho-

Rho-кінази. Дослідники вважають, що необхідні 

подальші дослідження щодо розкриття механізмів 

дії тіазидоподібних діуретиків або структурно спо-

ріднених речовин, які можуть допомогти визначити 

нові механізми патогенетичного впливу й розроби-

ти нові антигіпертензивні препарати [10].

Рисунок 5. Схема нефрона, реабсорбції Na і точки 
дії різних типів діуретиків. У відсотках показано 

частку реабсорбції натрію в канальцях
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Крім того, за даними деяких досліджень, хлор-

талідон (ХТД) має значущі плейотропні ефекти, не 

обов’язково спільні з іншими діуретиками, на агре-

гацію тромбоцитів, транскрипцію генів, ангіогенез 

і проникність судин. Показано, що хлорталідон, 

як сильний інгібітор карбоангідрази серед діурети-

ків, що застосовуються для лікування АГ, зменшує 

агрегацію тромбоцитів і проникність судин і сприяє 

ангіогенезу набагато ефективніше, ніж препарати 

тіазидів, що мають мінімальний вплив на активність 

карбоангідрази [11].

Отже, основним механізмом дії діуретиків при 

АГ є вазодилатація і зниження чутливості судинної 

стінки до вазопресорних агентів. Хлорталідон, на 

відміну від чистих тіазидів, має додаткові механіз-

ми дії, які можуть збільшувати його ефективність як 

щодо контролю АТ, так і для запобігання серцево-

судинним ускладненням.

Фармакокінетичні відмінності хлорталідону. У 

табл. 1 наведені фармакокінетичні характеристики 

тіазидних і тіазидоподібних діуретиків. Тіазиди й тіа-

зидоподібні діуретики мають високу біодоступність. 

Завдяки значній ліпофільності й помірній здатності 

зв’язуватися з білками вони глибоко проникають в 

органи й тканини. Гідрохлортіазид (ГХТЗ) і хлорта-

лідон слабо метаболізуються в печінці й виводять-

ся із сечею в майже незмінному вигляді. Індапамід 

майже повністю метаболізується в печінці, і лише 

невелика частина активного препарату виводиться 

нирками. Крім того, хлорталідон має значний об-

сяг розподілу за рахунок проникнення в еритроци-

ти. При цьому вивільнення з еритроцитів у плазму 

здійснюється дискретно й повільно, що забезпечує 

поступову екскрецію нирками й градуйовану дію на 

канальці [12].

Після одноразових пероральних доз гідрохлортіа-

зид досягав пікових концентрацій за  2 год і мав пе-

ріод напіввиведення від  6,5 до 9 год. Період напів-

виведення гідрохлортіазиду передбачає, що препарат 

слід давати двічі на день. Порівняно з гідрохлортіази-

дом хлорталідон має більш тривалий період напівви-

ведення, майже 42 години (діапазон 2 –48 годин). Як 

видно з табл. 1, хлорталідон має переваги щодо три-

валості ефекту й періоду напіввиведення, отже, якщо 

пацієнт з якихось причин пропустив прийом препа-

рату, це не матиме критичних наслідків. 

Дози й антигіпертензивний ефект хлорталідону. 
Підходи до дозування тіазидів еволюціонували па-

ралельно з поглибленням нашого розуміння їх меха-

нізму дії і залежності між дозою і ефектом. Початкове 

використання високих доз ґрунтувалося на уявленні 

про те, що ефективність даних лікарських засобів 

прямо пов’язана з кількістю натрію, що виділяється 

нирками, і зменшенням об’єму плазми крові. Біль-

ша доза передбачала більш виражене зниження АТ. 

Сьогодні тіазиди використовують в значно менших 

дозах, і термін «тіазид у малій дозі» став синонімом 

гідрохлортіазиду в дозі 12,5–25 мг/день або еквіва-

лентної дози іншого тіазиду. Низькі дози тіазидів 

знижують АТ одразу приблизно в 50 % пацієнтів. 

Збільшення дози гідрохлортіазиду з 12,5 до 25 мг/день 

може привести до зростання ефекту ще у 20 % паці-

єнтів. Гідрохлортіазид у дозі 50 мг/день призводить 

до помітного зниження АТ у 80–90 % пацієнтів. 

Аналіз наявних досліджень показує, що ефект 

50 мг гідрохлортіазиду приблизно еквівалентний 

25–37 мг хлорталідону. Іншими словами, це перед-

бачає, що еквівалентні дози хлорталідону, як пра-

вило, повинні становити 50–75 % від типових доз 

гідрохлортіазиду [13].

У дослідженні SHEP (дослідження систолічної 

гіпертензії в літніх осіб) низька доза хлорталідону 

(12,5 мг/день) сприяла підтриманню контролю АТ 

протягом декількох років більше ніж у 50 % пацієн-

тів. Оскільки більш високі дози діуретиків виклика-

ють масивну втрату електролітів, їх рутинне застосу-

вання для лікування АГ вважають недоцільним.

Вплив різних доз хлорталідону на рівень АТ і вміст 

калію подано на рис. 6. Як видно з рис. 6, прийом цьо-

го препарату в дозі 25 мг протягом 12 тижнів зумовлю-

вав зниження систолічного АТ (САТ) на 11 мм рт.ст.; 

збільшення дози принципово не впливало на антигі-

пертензивний ефект, проте спостерігалося більш сут-

тєве знижується вміст калію (–0,4 ммоль при прийомі 

25 мг ХТД і –0,7 ммоль — при застосуванні ХТД у дозі 

50–75 мг) [14].

Актуальність вибору дози тіазидних діуретиків 

можна оцінити, беручи до уваги вплив різних доз 

Таблиця 1. Порівняння фармакокінетичних властивостей тіазидних і тіазидоподібних діуретиків

Препарат
Добова 
доза, 

мг

Біодо-
ступність, 

%

Початок 
ефекту, 

год

Пік 
ефекту, 

год

Тривалість 
ефекту, 

год

Період 
напіввиве-

дення, 
год

Хлортіазид 500–2000 30–50 1–2 4–5 6–12 1,5–2

Гідрохлортіазид 12,5–100 65–75 1,5–2 2–5 8–18 2,5–3

Хлорталідон 25–200 60–70 2 4–8 72 25–48

Метолазон* 0,5–10 80–90 1–2 2–8 36–48 18–24

Індапамід* 1,5–5 90 1,5–2 2–4 18–36 8–16

Примітка: жирним шрифтом виділені препарати, зареєстровані в Україні; * — є ретардні форми 
препарату.
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Рисунок 6. Вплив різних доз хлорталідону на рівень систолічного АТ і вміст калію в сироватці крові через 
12 тижнів постійного прийому препарату 

Примітки: * — статистично значуща відмінність (р < 0,05) зміни САТ порівняно з плацебо; + — статистично 
значуща відмінність (р < 0,05) зміни сироваткового калію порівняно з плацебо (адаптовано з Materson B.J. 
et al. [14]) 

цих препаратів на смертність від серцево-судинних 

захворювань і захворюваність на них, а також криву 

реакції «доза — ефект» з точки зору антигіпертен-

зивної ефективності й метаболічних ефектів. Що 

стосується першого, то метааналіз клінічних дослі-

джень показав, що внаслідок терапії діуретиками 

в низьких (від 12,5 до 25 мг/добу хлорталідону або 

гідрохлоротіазиду) і високих дозах (50 мг/добу або 

більше) ступені зниження АТ були подібними, і ці 

дози мали еквівалентну користь щодо зменшення 

інсульту, застійної серцевої недостатності, серце-

во-судинної захворюваності й загальної смертності, 

але лише терапія низькими дозами діуретиків до-

стовірно знижувала частоту коронарних ускладнень 

[15]. Отже, на поточний момент домінує концепція 

оптимальної дози тіазидних і тіазидоподібних діуре-

тиків, що рекомендує застосовувати низькі клінічно 

ефективні дози. 

Порівняння антигіпертензивної 
ефективності гідрохлортіазиду 
й хлорталідону 

У дослідженні М.Е. Ernst зі співавт. за даними 

добового моніторування АТ показали, що хлорта-

лідон достовірно більш ефективний у зниженні АТ, 

ніж гідрохлортіазид [16]. Гідрохлортіазид не забез-

печував контроль АТ протягом доби, у той час як 

хлорталідон підтримував добрий контроль АТ у ран-

кові години й зберігав його до моменту прийому на-

ступної дози препарату. Подібні дані було наведено 

в більш пізньому дослідженні A.K. Pareek зі співавт., 

які показали, що після 12 тижнів прийому препара-

тів гідрохлортіазид не забезпечував ефективного до-

бового контролю АТ, який спостерігався при при-

йомі хлорталідону (рис. 7) [17]. 

У систематичному огляді 9765 публікацій було ви-

явлено 14 рандомізованих досліджень, що включали 

Рисунок 7. Порівняльні дані добового моніторування АТ на 12-му тижні лікування хлорталідоном 
і гідрохлортіазидом (адаптовано із Pareek A.K., Messerli F.H., Chandurkar N.B. [17])
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883 пацієнтів, які порівнювали гідрохлортіазид з інда-

памідом і хлорталідоном за антигіпертензивною ефек-

тивністю й метаболічними ефектами. Для правиль-

ного порівняння дози діуретика в кожній групі було 

визначено 3 рівні дози. При метааналізі випадкових 

рандомізованих досліджень індапамід і хлорталідон 

знижували систолічний АТ більше, ніж гідрохлортіа-

зид: на –5,1 мм рт.ст. (95% довірчий інтервал від –8,7 

до –1,6; Р = 0,004) і –3,6 мм рт.ст. (95% довірчий ін-

тервал від –7,3 до 0,0; Р = 0,05) відповідно. Для обох 

порівнянь спостерігалася мінімальна неоднорідність, 

що мала місце під час випробувань, і не було доказів 

упередженості публікацій [18]. Дані наведені на рис. 8.

При проведенні аналізу в рамках дослідження 

MRFIT (Інтервенційне дослідження множинних 

факторів ризику) в групі хворих, випадково розпо-

ділених до впливу «спеціального втручання», пере-

важне використання хлорталідону було пов’язане 

з більш низькою смертністю, ніж переважне ви-

користання гідрохлортіазиду. Однак призначення 

того чи іншого діуретика не було відповідним чином 

рандомізовано, і дизайн дослідження не дозволив 

надійно відокремити ефекти діуретиків від ефектів 

інших одночасних втручань [16]. 

Отже, відомі на поточний момент дані підтвер-

джують більш потужний, тривалий і стабільний ан-

тигіпертензивний ефект хлорталідону порівняно з 

гідрохлортіазидом.

Вплив хлорталідону на центральний АТ та індекс 
аугментації. Останніми роками важливу роль від-

водять впливу антигіпертензивного лікування не 

тільки на АТ, виміряний на плечовій артерії, але й 

на центральний АТ та індекс аугментації. Причому 

вплив на останні вважають більш важливим, оскіль-

ки він більш точно відображає вплив тиску на орга-

ни-мішені. У дослідженні L.A. Fernandes зі співавт. 

було показано, що через 6 місяців лікування хлорта-

лідоном у дозі 25 мг у комбінації з амілоридом 5 мг 

у дорослих з гіпертонічною хворобою 1-ї стадії до-

стовірно знижувалася величина центрального САТ 

(123,3 ± 14,2 мм рт.ст. проти 113,4 ± 111,4 мм рт.ст., 

P = 0,0103) та індексу аугментації (87,7 ± 9,6 проти 

83,8 ± 8,9; P = 0,0289), тоді як у групі лозартану в 

дозі 50 мг (двічі на день) не було виявлено достовір-

них змін як величини центрального САТ, так і ін-

дексу аугментації. Отже, лікування хлорталідоном/

амілоридом, але не лозартаном протягом 6 місяців 

приводило до достовірного зменшення центрально-

го систолічного АТ та індексу аугментації [19]. Дані 

наведено на рис. 9.

Вплив терапії АГ хлорталідоном на ризик серце-
во-судинних ускладнень. Ефективність хлорталідону 

при лікування АГ було оцінено в декількох великих 

рандомізованих контрольованих дослідженнях, у 

тому числі тих, що фінансувалися з незалежних від 

фармацевтичної індустрії джерел: програма вияв-

Рисунок 8. Середня різниця в зниженні АТ за даними добового моніторування АТ 
у порівняльних дослідженнях між хлорталідоном і гідрохлортіазидом, за даними метааналізу 

(адаптовано з Roush G.C., Ernst M.E., Kostis J.B. [18])

Назва 
дослі-

дження

Середня 
різниця

Середня 
помилка

Верхня 
границя

 Нижня
границя

Р
Різниця і 95% 

довірчий інтервал

Ernst –6,300 5,096 –16,289 3,689 0,216

Kwon –6,000 4,559 –14,935 2,935 0,188

Pareek –2,540 2,227 –6,905 1,825 0,254

–3,620 1,863 –7,271 0,031 0,052

–20,00         –10,0            0,00             10,00           20,00
Краще хлорталідон            Краще ГХТЗ

Рисунок 9. Зміни величини центрального систолічного АТ та індексу аугментації при лікуванні 
хлорталідоном (А) і лозартаном (Б). Пояснення в тексті (адаптовано з Fernandes L.A., Cestario E.D., 

Cosenso-Martin L.N. [19])

А Б
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лення й подальшого спостереження за гіпертензією 

(Hypertension Detection and Follow-Up Program — 

HDFP), дослідження з втручанням множинних 

факторів ризику (Multiple Risk Factor Intervention 

Trial — MRFIT), програма систолічної гіпертензії 

в людей похилого віку (Systolic Hypertension in the 

Elderly Program — SHEP) і дослідження антигіпер-

тензивного й гіполіпідемічного лікування для за-

побігання серцевим нападам (Antihypertensive and 

Lipid-Lowering Treatment to Prevent Heart Attack 

Trial — ALLHAT), і неодноразово було показано, що 

він зменшує захворюваність і смертність від серце-

во-судинних захворювань у стандартних клінічних 

дозах.

У дослідженні MRFIT у 9 клініках, у яких пере-

важно спочатку призначали гідрохлортіазид, спо-

стерігалася більша на 44 % смертність від ішемічної 

хвороби серця (ІХС), тоді як тенденція щодо смерт-

ності була сприятливою в 6 клініках, які переважно 

застосовували хлорталідон. Керуючий комітет до-

слідження MRFIT рекомендував переключити всіх 

учасників з гідрохлортіазиду на хлорталідон. Піс-

ля цього при застосуванні хлоталідону та ж група 

хворих мала на 28 % нижчий ризик смерті від ІХС 

[20]. Надалі було проведено ретроспективний ана-

ліз кардіоваскулярних подій у пацієнтів, які брали 

участь у дослідженні MRFIT. Виявилося, що продо-

вження лікування діуретиками (як хлорталідоном, 

так і гідрохлортіазидом) супроводжувалося кращим 

виживанням без подій порівняно з групою пацієн-

тів, які припинили прийом препаратів. Однак при 

порівнянні ефекту хлорталідону й гідрохлортіазиду 

виявилося, що краще на 21 % виживання без подій 

було в групі хлорталідону (Р = 0,0016), в основно-

му за рахунок впливу на частоту розвитку інфаркту 

міокарда, аортокоронарного шунтування й захво-

рювань периферичних артерій. Дослідники зробили 

висновок, що для тривалого прийому, імовірно, пе-

ревагу слід віддавати тіазидоподібним діуретикам, 

зокрема хлорталідону [21].

У дослідженні ALLHAT порівнювали чотири 

різних типи терапії: дигідропіридинові антагоністи 

кальцію (амлодипін), ІАПФ (лізиноприл), альфа-

блокатори (доксазозин) і тіазидоподібні діуретики 

(хлорталідон). Це було найбільше в історії анти-

гіпертензивної терапії дослідження, що включало 

понад 42 тисячі пацієнтів. На відміну від сотень ін-

ших досліджень із сурогатними кінцевими точка-

ми це дослідження мало на меті встановити впив 

терапії на жорсткі клінічні кінцеві точки: частоту 

виникнення серцево-судинних, судинно-мозкових 

ускладнень і смерті. Первинною кінцевою точкою 

були фатальні коронарні події і нефатальний ін-

фаркт міокарда, вторинними кінцевими точками 

були: загальна смертність, фатальний і нефатальний 

інсульт, комбінована коронарна точка, комбінова-

на серцево-судинна захворюваність. Планувало-

ся спостереження від 4 до 8 років. Середній строк 

спостереження становив приблизно 5 років. Попе-

редній звіт показав, що хлорталідон був кращим за 

доксазозин у запобіганні серцево-судинним поді-

ям, особливо серцевій недостатності, і ця гілка до-

слідження була закрита. Усі препарати порівнян-

ня достовірно знижували рівень АТ, хоча ступінь 

зниження не був еквівалентним: зниження АТ у 

групі хлорталідону було дещо більшим, ніж у групі 

лізиноприлу; амлодипін знижував діастолічний АТ 

дещо більше за систолічний АТ, але з тенденцією до 

меншого ефекту порівняно із хлорталідоном. Через 

5 років спостереження контроль АТ (< 140/90 мм 

рт.ст.) був досягнутий приблизно у двох третин учас-

ників, приблизно однаковою мірою в усіх групах. 

Частота розвитку первинної кінцевої точки в групах 

порівняння не різнилися, так само між групами не 

різнилася величина загальної смертності. Хлорта-

лідон переважав амлодипін у запобіганні розвитку 

серцевої недостатності, але різниці в частоті коро-

нарних подій між групами не було. Хлорталідон пе-

реважав лізиноприл щодо ступеня зниження АТ, за-

побігання інсульту, комбінованої серцево-судинної 

захворюваності й серцевої недостатності. Резуль-

тати дослідження ALLHAT навели докази того, що 

тіазидоподібні діуретики повинні бути препаратами 

початкового вибору терапії АГ, особливо якщо оби-

рати між препаратами, з якими їх тестували в цьо-

му дослідженні. На сьогодні, коли ми на початку 

застосовуємо комбінацію з двох препаратів майже 

для всіх пацієнтів, ці результати свідчать на користь 

вибору тіазидоподібних діуретиків до застосування 

початкової комбінації [22]. Докази випробування 

ALLHAT та інших клінічних досліджень підтвер-

джують, що ні альфа-адреноблокатори, ні ІАПФ, 

ні блокатори кальцієвих каналів не перевершують 

тіазидоподібні діуретики як початкову терапію для 

зменшення серцево-судинного або ниркового ри-

зику. Отже, дані доказової медицини на поточний 

момент надають незаперечливі докази необхідності 

застосування тіазидоподібних діуретиків на першо-

му кроці терапії АГ.

Цукровий діабет і застосування хлорталідону. Іс-

нують застереження щодо застосування діуретиків 

через можливі несприятливі метаболічні ефекти, 

зокрема порушення обміну глюкози. Так, відомо, 

що тривалий прийом тіазидних діуретиків збільшує 

ризик розвитку цукрового діабету на 5–7 %, але це 

не впливає на їх ефективність у запобіганні кардіо-

васкулярним ускладненням. Чи є підстави відмов-

лятися від призначення тіазидних і тіазидоподібних 

діуретиків?

В учасників дослідження ALLHAT із метабо-

лічним синдромом до включення в дослідження 

за 4 роки спостереження частота нових випадків 

цукрового діабету (глюкоза натще > 126 мг/дл) 

становила 17,1 % для хлорталідону, 16,0 % для 

амлодипіну (Р = 0,49, хлорталідон проти амло-

дипіну) і 12,6 % для лізиноприлу (Р < 0,05; лі-

зиноприл проти хлорталідону). Для тих, хто не 

мав метаболічного синдрому, частота розвитку 
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діабету становила 7,7 % для хлорталідону, 4,2 % 

для амлодипіну та 4,7 % для лізиноприлу (P < 0,05 

для обох порівнянь). У пацієнтів з метаболічним 

синдромом не було різниці у відносних ризиках 

щодо розвитку серцево-судинних ускладнень у 

групі амлодипіну порівняно з хлорталідоном. У 

тих, хто не мав метаболічного синдрому, у групі 

амлодипіну був вищий ризик розвитку серцевої 

недостатності (СР = 1,55; 95% ДІ 1,25–1,35]). У 

пацієнтів з метаболічним синдромом порівняно з 

лізиноприлом хлорталідон був кращим щодо час-

тоти розвитку серцевої недостатності (1,31; 95% 

ДІ 1,04–1,64) і серцево-судинної захворюваності 

(1,19; 95% ДІ 1,07–1,32). Значної взаємодії між 

групою лікування і метаболічним синдромом не 

відзначено [23].

Аналіз даних дослідження ALLHAT показав, 

що середні рівні глюкози в плазмі крові натще 

зростали під час спостереження в усіх групах лі-

кування. На другий рік у тих пацієнтів, які були 

рандомізовані до групи хлорталідону, спостері-

галось найбільше збільшення (+8,5 мг/дл [0,47 

ммоль/л] проти +5,5 мг/дл [0,31 ммоль/л] для 

амлодипіну та +3,5 мг/дл [0,19 ммоль/л] для лі-

зиноприлу). За 2 роки коефіцієнти ризику щодо 

розвитку діабету порівняно з лізиноприлом (0,55; 

95% ДІ 0,43–0,70) або амлодипіном (0,73; 95% 

ДІ 0,58–0,91) були значно нижчими, ніж у групі 

хлорталідону (1,0; P < 0,01). Не було значущої 

асоціації зміни вмісту глюкози в плазмі крові 

натще через 2 роки з подальшим розвитком ко-

ронарних подій, інсульту, серцево-судинною за-

хворюваністю, загальною смертністю або кінце-

вою стадією хвороби нирок [24].

У давньому дослідженні SHEP із початку 90-х 

років, що тривало 5 років, брали участь пацієнти 

похилого й старечого віку з ізольованою систо-

лічною АГ. Вивчали ефективність хлорталідо-

ну порівняно з плацебо. Протягом періоду спо-

стереження на тлі прийому хлорталідону значно 

знижувалася кількість серцево-судинних подій. 

Через 5 років обидві когорти хворих почали ліку-

вати однаково. Через 14,5 року після закінчення 

дослідження в групі хворих, які під час випробу-

вання отримували плацебо, загальна смертність 

становила: серед пацієнтів з початковим цукро-

вим діабетом — 54 %, із цукровим діабетом, що 

розвинувся в процесі спостереження, — 47 %, без 

цукрового діабету — 40 %. У групі ХТД аналогічні 

показники становили 47, 39 і 40 % відповідно [25]. 

Дані наведено на рис. 10.

При post hoc аналізі дослідження ALLHAT, а та-

кож при подальшому спостереженні протягом 4 ро-

ків дослідили вплив розвитку цукрового діабету на 

загальну смертність на тлі прийому хлорталідону, 

амлодипіну й лізиноприлу. Загалом розвиток цу-

крового діабету асоціювався зі збільшенням ризику 

смерті на 31 %. Однак, якщо проаналізувати групи 

окремо, виявилося, що в групі хлорталідону роз-

Рисунок 10. Показник загальної смертності 
в підгрупах хворих, включених у дослідження 

SHEP-X, через 14,5 року продовженого 
спостереження залежно від розвитку нових 

випадків цукрового діабету
 (адаптовано з Kostis et al. [25])

виток діабету практично не впливав на показник 

смертності. У групі амлодипіну на тлі розвитку цу-

крового діабету показник смертності збільшувався 

майже вдвічі, а в групі лізиноприлу — на 31 % [26]. 

Дані наведені в табл. 2.

Таблиця 2. Вплив розвитку нових випадків 
цукрового діабету на загальну смертність*

 у хворих у дослідженні ALLHAT. Регресійний 
аналіз за Коксом (Wright J.T. Jr, Probstfield J.L., 

Cushman W.C. et al. [26])

Групи Розвиток ЦД/без ЦД

СР (95% ДI) Р

Усі 1,31 (0,95–1,81) 0,10

Хлорталідон 1,05 (0,66–1,67) 0,83

Амлодипін 1,92 (1,07–3,44) 0,03

Лізиноприл 1,31 (0,64–2,70) 0,46

Примітка: * — у хворих без діабету на початку до-
слідження; ЦД — цукровий діабет; СР — співвідно-
шення ризиків.

Показники було стандартизовано за віком, ра-

сою, статтю, курінням, початковим рівнем глюко-

зи, індексом маси тіла, рівнем артеріального тиску, 

терапією статинами й бета-блокаторами.

Було проаналізовано дані 22 418 учасників до-

слідження ALLHAT з початковим діабетом, діа-

бетом, що виник протягом дослідження (7,5 % при 

лікуванні хлорталідоном, 5,6 % — амлодипіном і 

4,3 % — лізиноприлом), або без діабету протягом 

перших 2 років спостереження, які в подальшому 

спостерігалися протягом 7 років (2,9 року до кінця 

дослідження і ще 4 додаткові роки після його за-

кінчення). Первинним результатом була смерть від 

серцево-судинних захворювань (від ІХС, інсульту, 

серцевої недостатності або інших серцево-судинних 

причин). Пацієнти в групі хлорталідону з індукова-

ним діабетом порівняно з його відсутністю мали 

такий самій ризик смерті від серцево-судинних за-

хворювань (коефіцієнт ризику (КР) 1,04; 95% ДІ 

0,74–1,47), смерті від усіх причин (КР 1,04; 95% ДІ 
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0,82 –1,30) і смерті від несерцево-судинних причин 

(КР 1,05; 95% ДІ 0,77–1,42). У групах амлодипіну 

або лізиноприлу при виникненні цукрового діабету 

ці показники були достовірно вищими (діапазон КР 

1,22–1,53). Пацієнти з діабетом, який виник про-

тягом спостереження, мали підвищений ризик ІХС 

порівняно з тими, у кого діабет був відсутній (КР 

1,46; 95% ДІ 1,09–1,96), однак у тих, хто отримував 

хлорталідон, був значно нижчий ризик, ніж у групі 

лізиноприлу (КР 1,18 проти 2,57; Р = 0,04) [27]. Ці 

дані наведені на рис. 11. 

Отримані дані свідчать про те, що пов’язаний 

із прийомом тіазидоподібного діуретика цукровий 

діабет мав менш несприятливий довгостроковий 

вплив на ризик серцево-судинних ускладнень, ніж 

діабет, що розвивався під час прийому інших анти-

гіпертензивних препаратів. Тобто гіперглікемія, що 

виникає при тривалому прийомі тіазидних діурети-

ків, імовірно, обумовлена не розвитком або прогре-

суванням порушення чутливості тканин організму 

до глюкози і не має такого негативного прогностич-

ного ефекту у випадках, коли цукровий діабет вини-

кає спонтанно.

Вплив хлорталідону на функцію нирок при АГ. У 

вже згаданому дослідженні ALLHAT у когорті хво-

рих, які мали різні початкові показники функції 

нирок, а саме швидкості клубочкової фільтрації 

(ШКФ) ( 90 мл/хв/1,73 м2; 60–90 мл/хв/1,73 м2; 

 60 мл/хв/1,73 м2), вивчали вплив порівнюваних 

препаратів на основні кінцеві точки — нефатальний 

ІМ і фатальні серцево-судинні події. За результата-

ми аналізу між трьома групами учасників достовір-

ної різниці не виявлено, тобто хлорталідон, який за-

стосовувався для лікування хворих на АГ, мав такий 

же позитивний вплив на функцію нирок, серцево-

судинні ускладнення і смертність, що й ІАПФ лізи-

ноприл [28]. Дані наведені в табл. 3. 

Традиційно вважають, що при зниженні ШКФ 

 40 мл/хв/1,73 м2 тіазидні й тіазидоподібні ді-

уретики можуть не дати належного сечогінного 

ефекту, і їх рекомендують замінити на петльові ді-

уретики. Вважають, що знижена ШКФ обмежує 

надходження натрію в дистальні канальці, тому ті-

азидним діуретикам немає на що впливати. Однак 

у хворих зі зниженою функцією нирок зазвичай є 

проблема контролю АТ. У дослідженні R. Agarwal 

Рисунок 11. Показники смертності від серцево-судинних причин, несерцево-судинних причин 
і від усіх причин залежно від наявності й розвитку нових випадків цукрового діабету в групах лікування 

хлорталідоном, амлодипіном і лізиноприлом у дослідженні ALLHAT 
(адаптовано із Barzilay J.I., Davis B.R., Pressel S.L. et al. [27])
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Таблиця 3. Частота розвитку кінцевих подій у хворих з різною початковою функцією нирок залежно 
від лікування в дослідженні ALLHAT (адаптовано із Rahman M., Pressel S., Davis B.R. et al. [28])

Показник 6-річна частота розвитку на 100 хворих

Фатальна й нефатальна 
ІХС

Група 
хлорталідону

Група 
амлодипіну

Група 
лізиноприлу

Загалом 11,5 11,3 11,4

ШКФ  90 мл/хв/1,72 м2 8,7 7,6 9,0

ШКФ 60–89 мл/хв/1,72 м2 10,9 10,9 10,6

ШКФ < 60 мл/хв/1,72 м2 15,2 16,0 15,1

зі співавт. (2014) пацієнтам з початковим рівнем 

ШКФ 20–45 мл/хв/1,73 м2 до базової терапії до-

давали хлорталідон протягом 12 тижнів. Препарат 

додатково сприяв достовірному зниженню САТ 

і діастолічного АТ (ДАТ), тобто тіазидоподібний 

діуретик хлорталідон можна призначати хворим 

зі зниженою функцією нирок з метою підсилення 

антигіпертензивного ефекту [29]. Дані наведено на 

рис. 12. Згідно з інструкцією до застосування хлор-

талідону його дозу не слід зменшувати до рівня 

ШКФ < 10 мл/хв/1,72 м2.

Вплив лікування АГ хлорталідоном на перебіг су-
путньої ішемічної хвороби серця. Відомо, що ББ і 

БКК використовуються як антиангінальні препа-

рати і вони зменшують частоту нападів стенокардії. 

Якщо проаналізувати прогноз виживання в таких 

хворих, то препарати груп ІАПФ і ББ мають пози-

тивний вплив на цей показник. Також відомо, що 

БКК не погіршують прогноз у пацієнтів з ІХС. А як 

щодо діуретиків?

Post hoc аналіз дослідження ALLHAT порівнював 

довгострокові клінічні результати в пацієнтів, яким 

був призначений амлодипін (n = 9048) або лізино-

прил (n = 9 054), і тих, яким був призначений хлор-

талідон (n = 15 255), стратифікованих за статусом 

наявності ІХС до початку дослідження. Через 4–8 

років рандомізоване лікування було припинено. За-

гальне спостереження (активне лікування + пасивне 

спостереження з використанням національних баз 

даних щодо смертності й госпіталізації) становило 

8–13 років. Для більшості результатів серцево-су-

динних захворювань, термінальної стадії ниркової 

недостатності і загальної смертності не було відмін-

ностей між рандомізованими групами лікування не-

залежно від початкового статусу ІХС. Частота сер-

цево-судинних захворювань була достовірно вищою 

в групі лізиноприлу порівняно з хлорталідоном, а 

частота серцевої недостатності була значно вищою 

для амлодипіну порівняно з хлорталідоном у паці-

єнтів з ІХС і без неї (КР 1,10; Р < 0,001 і КР 1,38; 

Р < 0,001 відповідно). Під час тривалого спосте-

реження були виявлені достовірні результати від-

повідно до взаємодії статусу ІХС (Р = 0,012) з 

амлодипіном і хлорталідоном щодо смерті від серце-

во-судинних захворювань та ІХС у пацієнтів з ІХС 

на початку дослідження (КР 0,88; Р = 0,04 і КР 0,84; 

Р = 0,04 відповідно) і в пацієнтів без неї (КР 1,06; 

Р = 0,15 і 1,08; Р = 0,17 відповідно). Результати збіль-

шеної смертності від інсульту в групі лізиноприлу 

порівняно з хлорталідоном (КР 1,2; Р = 0,03) і гос-

піталізації внаслідок серцевої недостатності в групі 

амлодипіну порівняно з хлорталідоном (КР 1,12; 

Р = 0,01) під час тривалого спостереження не від-

різнялися за базовим статусом ІХС. Дані наведені 

Рисунок 12. Динаміка рівня АТ у хворих із хронічною хворобою нирок при додаванні до терапії 
хлорталідону (адаптовано з Agarwal R., Sinha A.D., Pappas M.K., Ammous F. [29])
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на рис. 13. Автори зробили висновок, що 

ці результати не дають жодних підстав для 

зміни рекомендації включати тіазидопо-

дібний діуретик у правильній дозі (такий 

як хлорталідон у дозі від 12,5 до 25 мг/до-

бу) у початкову антигіпертензивну тера-

пію для більшості хворих на АГ, у тому 

числі із супутньою ІХС [30]. 

Комбінована антигіпертензивна те-
рапія як основа початкового лікування 
АГ. У багатьох хворих на АГ для досяг-

нення бажаного рівня АТ необхідно ви-

користовувати кілька лікарських засобів. 

Включення в подібні комбінації тіазидів 

дозволяє досягти терапевтичного синер-

гізму й одночасно мінімізує кількість 

побічних ефектів. Тіазиди потенціюють 

дію інших антигіпертензивних засобів 

при використанні в комбінації з ними, 

зазвичай викликаючи додаткове зни-

ження АТ. Включення в схему лікуван-

ня тіазидів мінімізує расові відмінності 

в ефектах, що спостерігаються при вико-

ристанні інгібіторів РААС. У свою чергу, 

інгібітори РААС зменшують вираженість 

гіпокаліємії і метаболічних порушень, 

що можуть бути викликані тіазидами.

Відповідно до актуальних рекомен-

дацій ESC/ESH щодо ведення хворих на 

неускладнену АГ розпочинати терапію 

слід з подвійної комбінації ІАПФ або БРА + БКК 

або діуретик (рис. 14) [31].

На другому кроці, при неефективності подвій-

ної комбінації, рекомендовано призначити потрій-

ну комбінацію (блокатор РААС, БКК і діуретик), 

бажано в одній таблетці. Третій крок передбачає, 

що при неефективності потрійної комбінації слід 

додати четвертий препарат, частіше — спіронолак-

тон або інший діуретик, альфа- або бета-блокатор. 

Отже вибір між діуретиком і БКК існує тільки на 

початку лікування. Аналіз європейських рекомен-

дацій дозволив сформулювати певні критерії щодо 

вибору діуретика або БКК як другого препарату. 

Критерії, на які слід звертати увагу під час вибору 

БКК або діуретика як другого компонента почат-

кової терапії, наведено в табл. 4.

Рисунок 13. Вплив різного типу лікування на смертність 
і захворюваність у хворих з ІХС на початку та без неї 
в дослідженні ALLHAT (адаптовано з Alderman M.H., 

Davis B.R., Piller L.B. et al. [30])

Крок 1 
Початкова терапія 
Подвійна комбінація

ІАПФ 
або БРА + БКК 
або діуретик

Монотерапія може застосо-
вуватись у хворих низького 
ризику та з АГ І ст. або в осіб 
дуже похилого віку (> 80 років) 
і ослаблених пацієнтів

Крок 2 
Потрійна комбінація

ІАПФ 
або БРА + ББК + діуретик

Крок 3 
Потрійна комбінація + 
спіронолактон 
або інші засоби

Резистентна АГ 
Додати спіронолактон 
(25–50 мг) або інший 
діуретик, альфа- 
або бета-адреноблокатор

Розглянути доцільність 
направлення до спеціалізова-
ного центру для подальшого 
обстеження

Бета-адреноблокатори роз-
глядати на будь-якому етапі за 
наявності показань для їх за-
стосування: ІХС, ХСН, після ІМ, 
фібриляція передсердь, молоді 
жінки, які вагітні або планують 
вагітність 

Рисунок 14. Стратегія лікування хворих на АГ відповідно до європейських настанов 2018 року 
(адаптовано з Williams B., Mancia G., Spiering W. et al. [31])
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Таблиця 4. Вибір другого компонента початкової антигіпертензивної терапії на користь діуретика або БКК 
(адаптовано з Williams B., Mancia G., Spiering W. et al. [31])

Діуретик БКК

Гіпергідратація

Набряки на ногах

Тахікардія, тахіаритмії

Гіперкаліємія

Хронічна серцева недостатність

Вибір пацієнта

Непереносимість БКК 

Метаболічні порушення

Подагра

ІХС (стенокардія)

Атеросклероз

ХОЗЛ

ХХН

Вибір пацієнта

Непереносимість діуретиків

Примітка: ХОЗЛ — хронічне обструктивне захворювання легенів.

Рисунок 15. Частота розвитку резистентної АГ 
у дослідженні ALLHAT залежно від лікування 

(адаптовано з Bangalore S. et al. [32])

Роль терапії хлорталідоном у запобіганні резис-
тентній АГ і її лікуванні. Було проведено ретро-

спективний аналіз дослідження ALLHAT щодо 

розвитку резистентної АГ при лікуванні різними 

препаратами першого ряду. Під час візиту хворих 

на етапі 2 роки спостереження в тих, у кого систо-

лічний АТ був  140 мм рт.ст. або діастолічний АТ 

був  90 мм рт.ст., визначали резистентну до ліку-

вання АГ. 14 684 учасників відповідали указаним 

критеріям, і їх дані були проаналізовані. Серед учас-

ників дослідження, яким призначили хлорталідон, 

амлодипін або лізиноприл, стійку до лікування АГ 

мали 9,6; 11,4 і 19,7 % відповідно. Дані наведені на 

рис. 15. Отже, у дослідженні ALLHAT, у якому ти-

трували ліки до досягнення цільового рівня АТ, у 

групі призначення хлорталідону рідше розвивалася 

резистентна до лікування АГ [32].

Наведені результати дослідження ALLHAT були 

враховані при написанні рекомендацій Американ-

ської асоціації серця та інших інституцій щодо ліку-

вання резистентної АГ. Рекомендовано призначати 

тіазидоподібні діуретики у максимальних перено-

симих дозах для запобігання розвитку резистентної 

АТ. Крім цього, при лікування резистентної АГ піс-

ля впровадження змін способу життя, виключення 

вторинних АГ і підтвердження прихильності до лі-

Рисунок 16. Рекомендації Американської асоціації серця щодо початкової терапії резистентної гіпертензії. 
Пояснення в тексті (адаптовано із Carey R.M., Calhoun D.A., Bakris G.L. et al. [33])
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кування пацієнтам, які приймають тіазидні діуре-

тики, рекомендовано замінити їх на тіазидоподібні, 

такі як хлорталідон або індапамід [33]. Дані реко-

мендації наведені на рис. 16.

Роль терапії хлорталідоном у запобіганні розви-
тку хронічної серцевої недостатності (ХСН). Кри-

терії діагностики ХСН були попередньо визначені 

в протоколі дослідження ALLHAT. Дані фракції ви-

киду (ФВ), оціненої за допомогою контрастної вен-

трикулографії, ехокардіографії чи радіонуклідного 

дослідження, були доступні в 910 з 1367 госпіталізо-

ваних пацієнтів (66,6 %) через кінцеві точки, що від-

повідали критеріям дослідження. Для вивчення від-

мінностей у лікуванні ХСН (загалом, зі зниженою 

і збереженою ФВ) використовувались регресійні 

моделі Кокса, скориговані з урахуванням початко-

вих характеристик. Оцінювали рівень смертності від 

ХСН. З тих, хто мав дані про ФВ, 44,4 % мали збере-

жену і 55,6 % — знижену ФВ. Хлорталідон знижував 

ризик розвитку ХСН зі збереженою ФВ порівняно з 

амлодипіном, лізиноприлом або доксазозином; ко-

ефіцієнти ризику становили 0,69 (95% ДІ 0,53–0,91; 

Р = 0,009), 0,74 (95% ДІ 0,56–0,97; Р = 0,032) і 0,53 

(95% ДІ 0,38–0,73; Р < 0,001) відповідно. Хлорталі-

дон знижував ризик розвитку ХСН зі зниженою ФВ 

порівняно з амлодипіном або доксазозином; кое-

фіцієнти ризику становили 0,74 (95% ДІ 0,59–0,94; 

Р = 0,013) і 0,61 (95% ДІ 0,47–0,79; Р < 0,001) відпо-

відно. Хлорталідон був подібним до лізиноприлу за 

частотою розвитку ХСН зі зниженою ФВ (КР 1,07; 

95% ДІ 0,82–1,40; Р = 0,596). Отже, за даними до-

слідження ALLHAT, хлорталідон достовірно змен-

шував частоту госпіталізації хворих унаслідок роз-

витку ХСН як із збереженою, так і зі зниженою ФВ 

порівняно з амлодипіном і доксазозином. Хлорта-

лідон також знижував частоту госпіталізації хворих 

унаслідок розвитку ХСН у хворих зі збереженою 

ФВ порівняно з лізиноприлом [34]. Дані наведені на 

рис. 17.

Вплив антигіпертензивної терапії на ризик пе-
реломів тазостегнового суглоба і кісток таза в осіб 
похилого віку. Зв’язок між терапією трьома різни-

ми антигіпертензивними препаратами й ризиком 

перелому тазостегнового суглоба й кісток таза в 

осіб похилого віку в дослідженні ALLHAT: 22 180 

учасників спостерігалися протягом 8 років (під час 

дослідження), а 16 622 із них спостерігалися додат-

ково ще протягом 5 років після завершення дослі-

дження. Учасників, яким призначили амлодипін і 

лізиноприл, об’єднали в одну групу й порівнювали 

з групою, що одержувала хлорталідон. Кінцевими 

критеріям оцінки були госпіталізація з приводу пе-

реломів тазостегнового суглоба й кісток таза. Спів-

відношення ризиків у групі хлорталідону порівняно 

з групою амлодипіну або лізиноприлу становило: 

під час дослідження скориговане СР — 0,79 (ДІ 95% 

0,63 –0,98), при подальшому спостереженні після 

закінчення дослідження скориговане СР — 0,87 (ДІ 

95%, 0,74–1,03) [35]. Дані наведено на рис. 18.

Частота виникнення гіпокаліємії і гіперкаліємії 
при лікуванні хлорталідоном хворих на АГ. Як уже 

було показано раніше, частота розвитку гіпокалі-

Рисунок 17. Частота розвитку хронічної серцевої недостатності у хворих на АГ у дослідженні ALLHAT 
залежно від лікування (адаптовано з Davis B.R., Kostis J.B. et al. [34])



Òîì 14, N¹ 2, 2021 www.mif-ua.com, http://hypertension.zaslavsky.com.ua 29

ЛЕКЦІЯ / LECTURE

Рисунок 18. Вплив антигіпертензивної терапії на переломи в дослідженні ALLHAT: А) частота розвитку 
переломів стегна й таза в усіх хворих, включених у дослідження; В) частота розвитку переломів стегна 

й таза у хворих, спостереження за якими продовжили після закінчення дослідження 
(адаптовано з Puttnam R., Davis B.R., Pressel S.L. [35])

ємії при терапії хлорталідоном є дозозалежною, 

вона різко виникає при застосуванні доз менше за 

50 мг (рис. 6). Аналіз даних дослідження ALLHAT 

показав, що помірний рівень гіпокаліємії протягом 

одного року (3,2–3,4 ммоль/л) в основному спо-

стерігався в групі хлорталідону (9,5 % порівняно з 

1,7 % у групі амлодипіну і 0,8 % у групі лізинопри-

лу). Розвиток гострої гіпокаліємії (< 3,2 ммоль/л) 

спостерігався нечасто (3,5 % у групі хлорталідону). 

Для порівняння: гіперкаліємія (K+ > 5,4 ммоль/л) 

в основному розвивалась у пацієнтів групи лізино-

прилу (3,6 %) і була менш поширеною серед хворих 

групи хлорталідону (1,2 %). Препарати калію було 

призначено 10 % учасників дослідження [36].

Частота виникнення побічних ефектів при ліку-
ванні хлорталідоном хворих на АГ. Для того щоб ви-

значитися з переліком і частотою побічних ефектів, 

ми використали ресурс www.pdr.net, який є най-

більш відомим у світі сайтом, що надає професійним 

медичним працівникам доступ до найбільш повної 

інформації про ліки, доступні в США. Частота за-

реєстрованих тяжких і середньої тяжкості побічних 

ефектів і час їх появи при тривалому прийомі хлор-

талідону за даними цього ресурсу подана в табл. 5. 

Таблиця 5. Частота зареєстрованих тяжких і середньої тяжкості побічних ефектів хлорталідону 
при тривалому прийомі 

(за даними https://www.pdr.net/drug-summary/Chlorthalidone-chlorthalidone-1961.605 [37])

Побічний ефект Період настання
Частота 

(%)

1 2 3

Тяжкі

Ниркова недостатність (неспецифічна) Відстрочений Невідома

Азотемія Відстрочений Невідома

Панкреатит Відстрочений Невідома

Агранулоцитоз Відстрочений Невідома

Панцитопенія Відстрочений Невідома

Апластична анемія Відстрочений Невідома

Синдром Стівенса — Джонсона Відстрочений Невідома

Токсичний епідермальний некроліз Відстрочений Невідома

Ексфоліативний дерматит Відстрочений Невідома

Васкуліт Відстрочений Невідома

Середньої тяжкості

Гіперкальціємія Відстрочений Невідома

Метаболічний алкалоз Відстрочений Невідома
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Закінчення табл. 5 

1 2 3

Гіпокаліємія Відстрочений Невідома

Гіпонатріємія Відстрочений Невідома

Гіпохлоремія Відстрочений Невідома

Гіповолемія Відстрочений Невідома

Глюкозурія Відстрочений Невідома

Гіперглікемія Відстрочений Невідома

Гіперурикемія Відстрочений Невідома

Подагра Відстрочений Невідома

Гіперхолестеринемія Відстрочений Невідома

Гіпертригліцеридемія Відстрочений Невідома

Гіпертензія Швидко Невідома

Ортостатична гіпотензія Відстрочений Невідома

Гіпербілірубінемія Відстрочений Невідома

Жовтяниця Відстрочений Невідома

Запори Відстрочений Невідома

Ксантопсія Відстрочений Невідома

Тромбоцитопенія Відстрочений Невідома

Лейкопенія Відстрочений Невідома

Імпотенція (еректильна дисфункція) Відстрочений Невідома

Рисунок 19: А) річна частота призначень таблеток хлорталідону в США протягом останніх років. 
(адаптовано з https://clincalc.com/DrugStats/Drugs/Chlorthalidone [38]); Б) кількість звітів про побічні 

ефекти хлорталідону, що подаються протягом року (1997–2020) 
(адаптовано з https://www.ehealthme.com/drug/chlorthalidone/side-effects/ [39])

А

Б
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З огляду на відсутність чіткої цифрової інформації 

(через низьку частоту < 1 %) щодо побічних ефектів 

хлорталідону ми звернулися до іншого ресурсу — 

https://clincalc.com/DrugStats, який забезпечує без-

коштовний доступ до оцінок даних про використан-

ня ліків, що відпускаються за рецептом, для пацієнтів 

у Сполучених Штатах і дозволяє оцінити основні по-

казники використання ліків, що включають: річну 

частоту призначень, середню вартість, річну частоту 

рапортування про побічні ефекти тощо.

На рис. 19 наведено доступні дані щодо частоти 

призначення хлорталідону (відпускається тільки за 

рецептом) і кількості звітів про побічні ефекти хлор-

талідону, що подаються протягом року.

У 2018 році частота призначень хлорталідону в 

США сягнула майже 4 мільйонів пацієнтів, тоді як 

кількість звітів про побічні ефекти становила 892 

випадки (< 0,025 %). Такі дані свідчать про низьку 

частоту виникнення побічних ефектів при хроніч-

ному прийомі хлорталідону і його високу безпеч-

ність для пацієнтів.

* * *

У березні 2021 року на українському фармацевтич-

ному ринку з’явився новий лікарський засіб Таклор, 

таблетки по 25 мг № 30 виробництва АТ «Київмедпре-

парат» (корпорація «Артеріум») — перший вітчизняний 

монопрепарат з молекулою хлорталідону. Таклор має 

доведену біоеквівалентність і розширює вибір препара-

тів для ефективного контролю артеріального тиску.

Висновки
Дані доказової медицини свідчать, що тіазидні 

й тіазидоподібні діуретики — ефективні антигіпер-

тензивні препарати, які дозволяють як ефективно 

контролювати рівень АТ, так і запобігати розвитку 

серцево-судинних ускладнень АГ. Дані доказової 

медицини свідчать про те, що використання тіази-

доподібних діуретиків, таких як хлорталідон, має 

переваги перед застосуванням гідрохлортіазиду. 

Конфлікт інтересів. Не заявлений.
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The role of diuretics in the treatment of hypertension: a focus on chlorthalidone (lecture)

Abstract. The lecture discusses the role of thiazide and thiazide-

like diuretics, in particular chlorthalidone, in the modern treat-

ment of arterial hypertension. The modern concepts about the 

mechanism of action of thiazide diuretics and chlorthalidone 

are presented. Differences in the degree of antihypertensive ef-

fect of hydrochlorothiazide and chlorthalidone are discussed. 

The results of large randomized trials SHEP, MRFIT, ALLHAT 

were analyzed, in which chlorthalidone therapy significantly re-

duced the risk of developing cardiovascular and cerebrovascular 

complications of hypertension. The effect of thiazide diuretics 

on glucose metabolism and the impact of carbohydrate metabo-

lism disorders during treatment with chlorthalidone on the risk 

of cardiovascular complications was considered. The lecture also 

discusses the effect of chlorthalidone therapy on kidney function, 

the possibility of its use in chronic kidney disease. The data are 

presented on the prevention of resistant hypertension and chro-

nic heart failure during long-term therapy of hypertension with 

chlorthalidone. The frequency and terms of the development of 

side effects of hypertension therapy with thiazide-like diuretics 

were also analyzed.

Keywords: diuretics; arterial hypertension; treatment; 

chlorthalidone
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Субаналіз дослідження ОЗІРКА: 
ефективність препарату Озалекс (розувастатин) 

у пацієнтів із цукровим діабетом

Резюме. Актуальність. Цукровий діабет (ЦД) залишається одним із найважливіших факторів 
серцево-судинного ризику, що значно погіршує прогноз у пацієнтів з артеріальною гіпертензією та 
дисліпідемією. Провідну роль серед препаратів для лікування таких пацієнтів відіграють статини 
з їх потужним впливом на розвиток і прогресування атеросклерозу та його ускладнень. Ми вико-
ристали базу даних дослідження ОЗІРКА та провели додатковий субаналіз впливу розувастатину 
в пацієнтів із ЦД та дисліпідемією. Мета: вивчити вплив препарату Озалекс (розувастатин) на 
рівень ліпідів і холестерину в пацієнтів із порушеннями ліпідного обміну й гіперхолестеринемією та 
ЦД. Матеріали та методи. Проспективне відкрите популяційне дослідження. Набір пацієнтів 
проводився з березня по грудень 2019 року. Аналіз даних дослідження проходив із червня по листопад 
2020 року. Результати. Загалом у дослідження включили 20 000 пацієнтів з усієї України. Повний 
період спостереження закінчили 18 100 пацієнтів, із яких у 17 530 були всі необхідні дані, які й увій-
шли до фінального аналізу. Середній період спостереження становив 2,2 місяця. Приблизно 13 % 
пацієнтів, включених у дослідження, страждали від ЦД 2-го типу. Ми спостерігали достовірне 
зниження рівнів загального холестерину, ліпопротеїнів низької щільності і тригліцеридів у пацієн-
тів із ЦД. Крім того, відмічалася тенденція до підвищення рівня ліпопротеїнів високої щільності 
в цій групі пацієнтів. Загалом можна відзначити, що відбулося достовірне поліпшення показників 
ліпідограми в пацієнтів із ЦД — рівень загального холестерину знизився на 28 %, рівень холестерину 
ліпопротеїнів низької щільності — на 34 %, тригліцеридів — на 24 %. Призначення розувастати-
ну жодним чином не погіршувало контроль глюкози у групі пацієнтів із ЦД, більше того, навіть у 
групі осіб без ЦД також не спостерігалося жодного негативного впливу розувастатину. Висновки. 
Загалом можна сказати, що препарат Озалекс у дозі від 10 до 20 мг є оптимальним для початку 
статинотерапії на етапі первинної ланки надання медичної допомоги пацієнтам із ЦД.
Ключові слова: цукровий діабет; артеріальна гіпертензія; дисліпідемія; розувастатин

Вступ
Цукровий діабет (ЦД) залишається одним із най-

важливіших факторів серцево-судинного ризику, 

що значно погіршує прогноз у пацієнтів з артеріаль-

ною гіпертензією та дисліпідемією. Тому в наш час 

проблема лікування ЦД вийшла далеко поза межі 

компетенції ендокринологів: кардіолог, терапевт та 

сімейний лікар — кожен спеціаліст в Україні майже 

щодня зустрічає подібних пацієнтів у своїй клініч-

ній практиці. І в цьому випадку нашим основним 

завданням буде підібрати найбільш оптимальну та 

високоефективну терапію, яка дозволить, з одного 

боку, знизити рівень кардіоваскулярного ризику, а 

з іншого — не ускладнювати перебіг цього тяжкого 

захворювання, не буде впливати негативно на мета-

болізм глюкози.

Провідну роль серед подібних препаратів віді-

грають статини з їх потужним впливом на розвиток 

і прогресування атеросклерозу та його ускладнень. 

Більше того, для пацієнтів із ЦД перевагу у виборі 
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препарату для старту статинотерапії слід віддавати 

високоефективним потужним молекулам із дове-

деними кардіопротективними властивостями, при-

значаючи їх від середніх до високих доз [1]. Усім цим 

умовам відповідає препарат розувастатин. Однак на 

практиці в лікаря можуть виникнути деякі сумніви, 

що не дозволяють зробити вибір на користь моле-

кули розувастатину, або ж обрати меншу дозу, або 

відмовитися від подальшої титрації препарату. Біль-

шість із цих міфів були сформовані за результатами 

невеликих і відверто спекулятивних метааналізів 

[2]. Однак у великих рандомізованих досліджен-

нях ніякої шкоди або розвитку серйозних побічних 

ефектів на фоні терапії розувастатином доведено не 

було [3]. Більше того, було показано, що при прийо-

мі статинів у пацієнтів із ЦД відбувається достовірне 

поліпшення контролю основних показників ліпідо-

грами, поліпшення прогнозу та зниження ризику 

кардіоваскулярних подій [4].

Щоб остаточно розвіяти ці міфи і продемонстру-

вати ефективність терапії розувастатином в україн-

ській популяції, ми використали базу даних дослі-

дження ОЗІРКА та провели додатковий субаналіз 

впливу розувастатину в пацієнтів із ЦД та дисліпі-

демією.

Мета: вивчити вплив препарату Озалекс (розу-

вастатин) на рівень ліпідів і холестерину в пацієнтів 

із порушеннями ліпідного обміну й гіперхолестери-

немією та ЦД.

Матеріали та методи
Проспективне відкрите популяційне досліджен-

ня. Набір пацієнтів проходив із березня по грудень 

2019 року. Аналіз даних дослідження проводився з 

червня по листопад 2020 року. Критерії включення 

пацієнтів у дослідження: чоловіки та жінки віком 

від 18 років і старше з лабораторно підтвердженими 

порушеннями ліпідного обміну й гіперхолестерине-

мією.

Етапи дослідження: 

1. Відбір пацієнтів, що включав збір скарг та 

анамнезу, фізикальне обстеження, оцінку даних 

інструментальних та лабораторних методів дослі-

дження з точки зору відповідності критеріям вклю-

чення/невключення в дослідження. 

2. Лікування. Після включення в дослідження 

і проведення необхідних інструментальних і лабо-

раторних методів дослідження пацієнт отримував 

препарат Озалекс (розувастатин) у рекомендова-

них дозах. Протягом дослідження, за необхідності, 

проводилася корекція доз або схеми терапії. Також 

пацієнтам обирали препарати супутньої терапії за 

необхідності.

3. Контроль лікування. Протягом наступних 

візитів пацієнтам виконували повторні загально-

клінічні дослідження, лабораторні та інструмен-

тальні методи дослідження — відповідно через 1 і 

2 місяці після початку терапії. Титрація дози розу-

вастатину відбувалася після першого місяця ліку-

вання (проміжний візит), лікар міг змінити схему 

лікування й після 2-го місяця терапії (під час за-

ключного візиту) (табл. 1).

Супутнє лікування. З урахуванням супутніх за-

хворювань у пацієнта лікар міг обирати препарати 

супутньої терапії. При виборі антигіпертензивної й 

антитромбоцитарної терапії лікар міг використову-

вати препарти виробництва компанії «Кусум Фарм» 

(Україна): Хіпотел (телмісартан), Семлопін (амло-

дипін), Клосарт (лозартан), Лоспірин (ацетилсалі-

цилова кислота), Платогріл (клопідогрель), Мета-

мін (метформін) та інші.

Методи обстеження. Вимірювання офісного рів-

ня систолічного й діастолічного артеріального тис-

ку (САТ і ДАТ), визначення маси тіла та індексу 

маси тіла (ІМТ), лабораторні обстеження: глюкоза 

крові натще, тригліцериди (ТГ), загальний холес-

терин, холестерин ліпопротеїнів низької щільності 

(ЛПНЩ), холестерин ліпопротеїнів високої щіль-

ності (ЛПВЩ).

Методи оцінки результатів. Статистичну об-

робку даних було виконано за допомогою про-

грамного забезпечення SPSS 26.0. Для оцінки 

середніх величин був використаний розрахунок 

середніх величин та стандартної похибки серед-

ніх величин (M ± m), для оцінки основних харак-

теристик включених пацієнтів додатково прово-

дився розрахунок довірчого інтервалу значень. 

Для оцінки достовірності динаміки у групах те-

рапії використовували метод порівняння серед-

ніх для парних вибірок, для оцінки достовірності 

різниці між групами — методи порівняння серед-

ніх величин для незалежних вибірок. Був визна-

чений правильний розподіл величин у вибірці, а 

тому для подальших розрахунків використовува-

ли t-критерій Стьюдента.

Результати
Загалом у дослідження включили 20 000 пацієн-

тів з усієї України. Повний період спостереження 

закінчили 18 100 пацієнтів, із яких у 17 530 були всі 

необхідні дані, які й увійшли до фінального ана-

лізу. Середній період спостереження становив 2,2 

місяця.

У табл. 2 наведена початкова характеристика 

пацієнтів, включених у дослідження. У середньо-

му це були пацієнти більш старшого віку, з ожи-

рінням, тенденцією до підвищення рівня глюкози 

крові натще або з уже існуючим цукровим діабе-

том, з артеріальною гіпертензією та гіперхолесте-

ринемією. Як правило, такі пацієнти відносяться 

до групи високого ризику й потребують на почат-

ку лікування статинотерапії високоефективними 

препаратами [5]. Отже, вибір препарату Озалекс 

10 та 20 мг у таких пацієнтів був цілком обґрун-

тованим.

У загальній групі відзначалося достовірне зни-

ження рівня загального холестерину, холестерину 

ЛПНЩ та тригліцеридів (рис. 1).
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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 офісних АТ і ЧСС + + +

Лабораторне дослідження глюкози крові натще + + +

Лабораторне дослідження ліпідного профілю + + +

Призначення препарату Озалекс + – –

Титрація дози препарату Озалекс – + +

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

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

ЛПНЩ, ммоль/л 4,42 ± 0,01 4,40–4,44

ЛПВЩ, ммоль/л 1,34 ± 0,01 1,33–1,35

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

Рисунок 1. Динаміка показників ліпідограми у загальній групі протягом дослідження (n = 17 530)

Якщо поглянути на динаміку у групах терапії 

розувастатином 10 і 20 мг (табл. 3), можна побачи-

ти достовірне зниження рівнів загального холес-

терину, холестерину ЛПНЩ і тригліцеридів уже 

після першого місяця терапії, воно залишалося 

достовірним до кінця періоду спостереження. У 

групі терапії Озалекс 20 мг наприкінці терапії рів-

ні загального холестерину, холестерину ЛПНЩ 

і тригліцеридів були достовірно нижчими, ніж у 

групі Озалекс 10 мг (достовірність на рівні р< 0,001 

для різниці між групами для усіх вищезазначених 

показників), що говорить про те, що більш високі 

дози розувастатину дозволяють краще контролю-

вати показники ліпідного спектра крові і їх варто 
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Таблиця 3. Динаміка показників ліпідного спектра крові у групах Озалекс 10 мг і Озалекс 20 мг, M ± m

Показник
Візит 

включення
Візит 1 P Візит 2 P

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

обирати для лікування пацієнтів високого ризику, 

особливо із супутніми захворюваннями (напри-

клад, із ЦД).

Саме із ЦД пов’язана найбільша кількість кар-

діоваскулярних ускладнень у пацієнтів із дислі-

підемією, але на практиці можна побачити, що 

пацієнту із ЦД досить часто призначають статини 

в менш ефективних дозах. Більше того, існують 

необґрунтовані перестороги щодо ймовірного 

порушення контролю глікемії на фоні прийому 

розувастатину, а тому саме цю високоефективну 

молекулу недостатньо часто призначають пацієн-

там високого ризику із ЦД або порушенням толе-

рантності до глюкози. Щоб розібрати це питання 

з наукової точки зору, дослідницька команда ви-

рішила провести додатковий аналіз дослідження 

ОЗІРКА з метою детальної оцінки ефективності 

та безпеки терапії розувастатином у пацієнтів із 

ЦД. Для цього ми розподілили загальну популя-

цію пацієнтів, включених у дослідження ОЗІРКА, 

на групи хворих із ЦД та без нього (рис. 2).

Як видно з рис. 2, приблизно 13 % пацієнтів, 

включених у дослідження, страждали на ЦД 2-го 

типу, що цілком відображає умови реальної клі-

нічної практики, оскільки частота ЦД як супут-

ньої патології в Україні залишається достатньо 

високою. Як уже йшлося раніше, багато пацієнтів 

із ЦД до початку дослідження вже приймали ін-

сулін. Оскільки це могло вплинути на результати 

аналізу (таких пацієнтів за вихідними даними зі-

ставляти із загальною популяцією буде некорек-

тно, оскільки, очевидно, інсулін призначений 

більш тяжкій категорії хворих), було прийняте 

рішення не включати їх у цей додатковий аналіз. 

До аналізу ввійшли пацієнти, які приймали пе-

роральну цукрознижувальну терапію, у яких вже 

був діагноз ЦД 2-го типу до початку дослідження, 

а також пацієнти, яким був установлений діагноз 

уперше виявленого діабету під час першого візи-

ту та призначена таблетована цукрознижувальна 

терапія. Основу такої терапії становив метформін 

у різних дозах, у той час як на глімепірид та пре-

парати сульфонілсечовини припадало менше ніж 

по половині відсотка призначень, а тому впливом 

цих препаратів можна нехтувати. У цьому дослі-

дженні лікарям дозволялося призначати метфор-

мін та титрувати його дози протягом дослідження, 

орієнтуючись на рівні глюкози в період спостере-

ження. У табл. 4 подана вихідна характеристика 

груп пацієнтів із ЦД та без діабету.

Як видно з табл. 4, пацієнти із ЦД були з біль-

шою масою тіла (на 5,11 %, р < 0,001) та більш ви-

соким рівнем офісного АТ (на 7,78/3,16 мм рт.ст., 

р < 0,0001) на початку дослідження. Рівень глюко-

зи крові в них на початку дослідження був вищим 

за такий у контрольній групі (на 45 %, р < 0,0001), 

а також вищими були показники загального хо-

лестерину (на 3 %, р < 0,001), холестерину ЛПНЩ 

Рисунок 2. Структура пацієнтів із ЦД 
у загальній групі
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Таблиця 4. Порівняльна характеристика пацієнтів із ЦД та без нього на початку дослідження

Показник
Група із ЦД 

(n = 2934)
Група без ЦД 

(n = 14591)
Р

Чоловіки/жінки, % 45/55 47/53 < 0,0001

Маса тіла, кг 87,39 ± 0,27 82,28 ± 0,11 < 0,0001

ІМТ, кг/м2 30,46 ± 0,15 28,83 ± 0,08 < 0,0001

САТ, мм рт.ст. 161,86 ± 0,36 154,08 ± 0,15 < 0,0001

ДАТ, мм рт.ст. 94,79 ± 0,22 91,63 ± 0,10 < 0,0001

Глюкоза натще, ммоль/л 7,70 ± 0,04 5,29 ± 0,01 < 0,0001

Загальний холестерин, ммоль/л 6,86 ± 0,02 6,65 ± 0,02 < 0,0001

ЛПНЩ, ммоль/л 4,56 ± 0,04 4,39 ± 0,01 < 0,0001

ЛПВЩ, ммоль/л 1,37 ± 0,02 1,33 ± 0,01 < 0,0001

Тригліцериди, ммоль/л 2,30 ± 0,02 2,14 ± 0,01 < 0,0001

(на 4 %, р < 0,001) і тригліцеридів (на 7 %, р < 0,001). 

Поєднання таких факторів ризику значно погір-

шує прогноз у пацієнтів із серцево-судинними за-

хворюваннями. Як ми бачимо, за своїми вихідними 

параметрами ці пацієнти відносяться до групи ви-

сокого ризику, а отже, їм варто призначати багато-

компонентну терапію з урахуванням усіх факторів 

ризику — антигіпертензивну, статинотерапію та 

цукрознижувальну терапію високоефективними 

препаратами. У даному дослідженні лікарям про-

понували призначати генеричний препарат мет-

форміну Метамін, виробництва «Кусум Фарм», 

у дозі 500 або 850 мг, а також титрувати препарат 

протягом дослідження. Структура призначення 

метоформіну подана на рис. 3.

Як видно з рис. 3, близько 60 % пацієнтів із цу-

кровим діабетом приймали терапію метформіном 

протягом дослідження. Очевидно, що всім хворим 

рекомендували модифікацію способу життя та не- 

медикаментозну терапію для контролю рівня глю-

кози крові натще, а в 40 % пацієнтів лікарі вважа-

ли це достатнім для контролю глікемії натще. Це 

цілком відображає результати реальної клінічної 

практики, коли для контролю глюкози крові па-

цієнтам із вперше виявленим ЦД спершу реко-

мендують дієту та інші методи контролю глюко-

зи, а лише згодом, за неефективності цих методів, 

призначають таблетовану терапію. Як уже йшлося 

раніше, у нашому дослідженні було багато паці-

єнтів, яким діагноз ЦД був установлений упер-

ше, тож цілком зрозуміло, чому таким пацієн-

там не була призначена медикаментозна терапія 

від самого початку. Більше того, середній рівень 

глюкози крові натще в групі пацієнтів із ЦД 2-го 

типу становив у середньому 7,7 ммоль/л, а тому, 

цілком ймовірно, що в цій групі були пацієнти із 

незначним підвищенням рівня глюкози крові, для 

яких методи немедикаментозного зниження рівня 

глюкози крові натще й дієта могли бути досить ді-

євими засобами.

На рис. 4 подана динаміка рівня глюкози крові 

натще у групі пацієнтів із ЦД протягом дослідження. 

Як ми бачимо, у всій групі відбулося достовірне зни-

ження рівня глюкози крові, а отже, можна сказати, 

Рисунок 3. Призначення метформіну протягом 
дослідження

Рисунок 4. Динаміка зниження рівня глюкози 
в групі пацієнтів із ЦД
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що призначена терапія метформіном або модифіка-

ція способу життя та дієта виявилися ефективними. 

Більше того, фінальний рівень глюкози крові натще 

становив приблизно 6,35 ммоль/л, отже, можна ска-

зати, що був досягнутий задовільний контроль глі-

кемії в цій групі.

На рис. 5 подана динаміка показників ліпідного 

спектра крові протягом дослідження у групі ЦД. У ці-

лому, як і у загальній групі, ми спостерігали достовір-

не зниження рівнів загального холестерину, ЛПНЩ і 

тригліцеридів у пацієнтів із ЦД. Крім того, відмічала-

ся тенденція до підвищення рівня ЛПВЩ у цій групі 

пацієнтів. Можна відзначити, що відбулося достовір-

не покращення показників ліпідограми в пацієнтів із 

ЦД, однак середній рівень ЛПНЩ у кінці досліджен-

ня становив 3,01 ммоль/л, що вище за рекомендовані 

цільові значення: 2,6 ммоль/л — для пацієнтів помір-

ного ризику, менше від 1,8 ммоль/л — для пацієнтів 

високого ризику і менше від 1,4 ммоль/л — для паці-

єнтів дуже високого ризику [5]. Це говорить про те, 

що пацієнтам було показано збільшити дозу розувас-

татину протягом дослідження, однак, як уже йшлося 

раніше, частота титрації дози в загальній популяції 

була відносно невисокою.

Тим не менше, як видно з рис. 6, зниження рів-

нів загального холестерину і ЛПНЩ у цій групі па-

цієнтів було значущим і достовірним (рівень загаль-

ного холестерину знизився на 28 %, холестерину 

ЛПНЩ — на 34 %, тригліцеридів — на 24 %), а отже, 

вибір препарату на користь розувастатину в пацієн-

тів із ЦД, очевидно, є оптимальним.

Однак на практиці досить часто лікарі остеріга-

ються призначати розувастатин пацієнтам із ЦД. 

Причиною для цього можуть бути результати ста-

рого метааналізу, що продемонстрував погіршення 

профілю глюкози на фоні терапії розувастатином 

[3]. І тут варто одразу зазначити, що ці результа-

ти викликали багато суперечок у світовій науковій 

спільноті, багато запитань було щодо методології 

проведення метааналізу, а також коректності тлу-

мачення окремих даних, згодом ці дані взагалі були 

спростовані результатами великих досліджень [5]. 

У нашому дослідженні, як ми вже бачили, терапія 

розувастатином жодним чином не погіршила конт-

ролю глікемії, навпаки, наприкінці дослідження 

вдалося досягти ефективного контролю рівня глю-

кози крові. Однак у нашому дослідженні ці пацієнти 

приймали високоефективну терапію та дотримува-

лися рекомендацій із модифікації способу життя, 

що могло вплинути на рівні глюкози протягом до-

слідження. Для того щоб оцінити, як впливає при-

йом розувастатину на рівень глюкози крові натще, 

ми провели додатковий аналіз динаміки глікемії на-

тще протягом дослідження у групі пацієнтів без ЦД, 

які не приймали такої терапії (рис. 7).

Рисунок 5. Динаміка показників ліпідограми у групі пацієнтів із ЦД

Рисунок 6. Зміна показників ліпідного профілю 
протягом дослідження в пацієнтів із ЦД

Примітка: * — p < 0,0001.

Рисунок 7. Динаміка глюкози у групі пацієнтів 
без ЦД
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Можна було б припустити, що якщо розуваста-

тин дійсно впливає на порушення толерантності 

до глюкози, то саме в цій групі пацієнтів цей ефект 

має бути найбільшим. Однак, як можна побачити 

з рис. 7, навіть у цій групі пацієнтів без цукрового 

діабету, які не приймали цукрознижувальну тера-

пію, відбулося достовірне зниження рівня глюкози 

крові натще з 5,29 до 4,99 ммоль/л. Зниження рів-

ня глюкози крові в цій групі можна пояснити при-

хильністю пацієнтів до методів модифікації способу 

життя, здоровим харчуванням, зниженням ваги тіла 

та поліпшенням толерантності до вуглеводів на цьо-

му фоні. Однак усе одно можна сказати, що призна-

чення розувастатину жодним чином не погіршува-

ло контроль глюкози у групі пацієнтів із цукровим 

діабетом, більше того, навіть у групі осіб без діабету 

та відповідно без цукрознижувальної терапії також 

не спостерігалося жодного негативного впливу ро-

зувастатину. Тобто розувастатин жодним чином не 

впливав на профіль глюкози в усіх групах.

На рис. 8 подана структура призначення ста-

тинів у пацієнтів із ЦД протягом дослідження. Як 

видно з діаграми, близько третини пацієнтів із ЦД 

приймали розувастатин у дозі 10 мг, дозу якого не 

збільшували на другому візиті. Більше того, незва-

жаючи на хорошу переносимість і відсутність не-

гативного впливу на профіль глюкози, а також те, 

що оптимального контролю ЛПНЩ для цієї групи 

пацієнтів не було досягнуто, у кінці дослідження 

деяким пацієнтам із ЦД додатково було зменшено 

дозу Озалексу з 20 до 10 мг. Ми повинні пам’ятати 

про те, що пацієнти з ЦД, АГ та дисліпідемією від-

носяться до групи високого ризику, таким паці-

єнтам слід не боятися призначати статини в більш 

високих дозах для того, щоб більш ефективно 

контролювати фактори серцево-судинного ризику 

й поліпшити прогноз.

Обговорення
Розувастатин достовірно ефективно знижував 

рівень загального холестерину, холестерину ЛПНЩ 

і тригліцеридів у пацієнтів із цукровим діабетом. На 

етапі первинної ланки надання медичної допомоги 

препарат Озалекс 10 і 20 мг можна використовувати 

не лише для контролю ліпідограми, а й для поліп-

шення прогнозу в пацієнтів із ЦД.

У пацієнтів із ЦД зниження основних показни-

ків ліпідограми спостерігалося після першого мі-

сяця прийому препарату Озалекс і зберігалося до 

кінця періоду спостереження подібно до основної 

групи. Однак у кінці дослідження близько 5 % па-

цієнтів, які приймали розувастатин 20 мг, за реко-

мендацією лікаря усе ж повернулися до дози 10 мг. 

Про жодні важливі побічні явища не повідомлялося 

ані у групі пацієнтів із ЦД, ані у контрольній групі. 

А тому вибір меншої дози для подальшого тривалого 

лікування можна пояснити пересторогою лікарів, а 

відсутність збільшення дози — лікарською інерцією.

Однак результати нашого аналізу показали, 

що розувастатин у дозі від 10 до 20 мг не погіршив 

контроль глюкози в пацієнтів із ЦД. Це достовірне 

зниження рівня глікемії натще в таких пацієнтів 

протягом дослідження можна пояснити тим, що 

лікарі протягом періоду спостереження могли при-

значати цукрознижувальну терапію або ж збільшу-

вати її дозу при неефективності контролю глюкози 

натще. Саме тому ми вирішили перевірити динамі-

ку рівня глюкози натще у групі пацієнтів без ЦД, які 

таку терапію не приймали. Очевидно, якби розува-

статин негативно впливав на контроль глюкози, ми 

помітили б негативну динаміку глікемії натще в цій 

групі. Однак ми виявили достовірне зниження рівня 

глюкози крові натще на 5,7 % (p < 0,001), що можна 

пояснити як модифікацією способу життя пацієнтів 

під пильним наглядом лікуючого лікаря, що також 

було помітно з достовірного зниження ІМТ в осно-

вній групі, так і впливом іншої терапії. Отже, можна 

стверджувати, що розувастатин не лише безпечний, 

а й найбільш оптимальний препарат для тривалої 

терапії в пацієнтів із ЦД.

Пацієнти в дослідженні добре переносили розу-

вастатин. Наприкінці дослідження близько 93 % па-

цієнтів у групі ЦД продовжували прийом препарату. 

У цьому дослідженні багатьом пацієнтам (22,4 %) 

призначали метформін (Метамін) виробництва 

компанії «Кусум Фарм» (Україна), який так само 

Рисунок 8. Структура призначення статинів у групі пацієнтів із ЦД
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продемонстрував свою ефективність як цукрозни-

жувальний препарат.

Загалом можна сказати, що препарат Озалекс у 

дозі від 10 до 20 мг є оптимальним для початку ста-

тинотерапії на етапі первинної ланки надання ме-

дичної допомоги.

Висновки
1. Препрат Озалекс — це високоефективний ге-

неричний препарат розувастатину, є оптимальним 

для початку холестеринзнижувальної терапії в па-

цієнтів із ЦД на етапі первинної ланки надання ме-

дичної допомоги.

2. Препарат розувастатину жодним чином не 

погіршував обмін глюкози. Більше того, як у групі 

пацієнтів із ЦД, які приймали цукрознижувальну 

терапію, так і в групі пацієнтів без ЦД (контрольній 

групі) відбулося достовірне зниження рівня глікемії 

натще.

3. Препарат Озалекс характеризувався хорошою 

прихильністю пацієнтів та переносимістю, про зна-

чимі побічні події, що б потребували відміни препа-

рату або зниження його дози протягом періоду ліку-

вання, не повідомлялося.

Конфлікт інтересів. Не заявлений. 
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Subanalysis of the OZIRKA study: efficacy of Ozalex (rosuvastatin) in patients with diabetes mellitus

Abstract. Background. Diabetes mellitus (DM) remains one 

of the most important cardiovascular risk factors significantly 

worsening the prognosis in patients with hypertension and 

dyslipidemia. The leading role among drugs for the treatment 

of such patients belongs to statins with their powerful influence 

on the development and progression of atherosclerosis and its 

complications. We used the OZIRKA study database and per-

formed additional subanalysis to study the effects of rosuvastatin 

in patients with diabetes and dyslipidemia. Purpose: to study the 

effect of Ozalex (rosuvastatin) on lipid and cholesterol levels in 

patients with lipid metabolism disorders and hypercholesterol-

emia and DM. Materials and methods. It was a prospective open 

population study. The recruitment of patients was conducted 

from March to December 2019. The analysis of the study data 

was conducted from June to November 2020. Results. A total of 

20,000 patients from all over Ukraine were included in the study. 

The full follow-up period was completed by 18,100 patients, of 

whom 17,530 had all the necessary data, they were included in 

the final analysis. The mean follow-up period was 2.2 months. 

Approximately 13 % of patients included in the study had DM 

type 2. We observed a significant reduction in total cholesterol, 

low-density lipoprotein (LDL) and triglyceride levels in patients 

with diabetes. In addition, there was a tendency to an increase 

in the level of high-density lipoproteins in this group of patients. 

In general, it can be noted that there was a significant improve-

ment in lipid profile in patients with diabetes: the level of total 

cholesterol decreased by 28 %, LDL cholesterol — by 34 %, 

triglycerides — by 24 %. Administration of rosuvastatin did not 

impair glucose control in any way in the group of patients with 

DM; moreover, even in the group of people without DM, there 

was no negative effect of rosuvastatin on fasting glucose level. 

Conclusions. In general, we can recommend Ozalex in a dose of 

10 to 20 mg as an optimal start of statin therapy at the stage of 

primary care for patients with DM.

Keywords: diabetes mellitus; arterial hypertension; dyslipid-

emia; rosuvastatin
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Артеріальна жорсткість та синдром обструктивного 
апное сну в пацієнтів з артеріальною гіпертензією 

на фоні терапії постійним позитивним тиском 
у дихальних шляхах

Резюме. Актуальність. Синдром обструктивного апное сну (СОАС), особливо тяжкого ступеня, 
пов’язаний із фатальними та нефатальними серцево-судинними подіями. СОАС та артеріальна гіпер-
тензія (АГ) мають достовірні взаємозв’язки, і дана супутня патологія є дуже поширеною та пов’язана 
зі збільшеним ризиком серцево-судинних захворювань. Однією з причин є підвищена жорсткість арте-
рій. Неінвазивним показником жорсткості артерій є швидкість поширення пульсової хвилі в аорті, що 
рекомендована сучасними настановами для оцінки серцево-судинного ризику. Метою дослідження було 
оцінити зміни жорсткості артерій у пацієнтів з АГ та СОАС та можливості її корекції при лікуван-
ні постійним позитивним тиском у дихальних шляхах (СРАР-терапія). Матеріали та методи. У до-
слідження були включені 185 пацієнтів із легкою та середньою АГ (49,8 ± 0,8 року), які були розподілені 
на групи: 1-ша — пацієнти, у яких був СОАС (n = 148), 2-га — пацієнти без СОАС (контрольна група, 
n = 37). Вони пройшли клінічне та спеціальне обстеження: сомнологічне дослідження за допомогою дво-
канального портативного монітора, оцінку денної сонливості за опитувальною шкалою Епворта, вимі-
рювання офісного артеріального тиску та добове моніторування артеріального тиску, ехокардіографію, 
вимірювання швидкості поширення пульсової хвилі. За 10 місяців подальшого дослідження були включені 
105 пацієнтів, які були розподілені на 4 підгрупи: А — пацієнти із середнім та тяжким ступенями СОАС 
на СРАР-терапії (n = 23), В — пацієнти із середнім та тяжким ступенями СОАС без СРАР-терапії 
(n = 29), С — пацієнти з легким ступенем СОАС (n = 29), D — пацієнти без СОАС (контрольна група, 
n = 24). Усі пацієнти отримували подібну антигіпертензивну терапію відповідно до Рекомендацій ESC/
ESC 2013 року. Результати. У пацієнтів з АГ та СОАС (середній індекс апное/гіпопное — 38,10 ± 2,51 
події/год) порівняно з пацієнтами без СОАС (середній рівень AГI — 3,02 ± 0,25 події/год) був значно ви-
щий індекс маси тіла (35,20 ± 0,57 проти 30,60 ± 0,79 кг/м2, Р < 0,001), а також рівень глюкози в крові 
(107,2 ± 2,2 проти 98,0 ± 2,5 мг/дл, Р = 0,045), рівень сечової кислоти (6,17 ± 0,10 проти 5,5 ± 0,3 мг/дл, 
Р = 0,048) та індекс маси міокарда лівого шлуночка (115,80 ± 2,39 проти 104,60 ± 4,56 г/м2, Р = 0,035). 
Протягом 10 місяців спостереження в пацієнтів з АГ та СОАС на фоні CPAP-терапії спостерігалося 
достовірне зниження швидкості поширення пульсової хвилі по артеріях еластичного типу (із 12,20 ± 0,63 
до 10,05 ± 0,43 м/с, Р = 0,009), офісного систолічного артеріального тиску (від 143,80 ± 132,70 до 
132,70 ± 2,33 мм рт.ст., Р = 0,021) та офісного діастолічного артеріального тиску (від 93,80 ± 3,31 до 
86,00 ± 3,19 мм рт.ст., Р = 0,012). У пацієнтів центральний систолічний артеріальний тиск зменшився 
з 130,30 ± 3,97 до 119,70 ± 2,97 мм рт.ст., Р = 0,012). Висновки. Поєднання терапії постійним пози-
тивним тиском у дихальних шляхах та антигіпертензивної терапії покращує еластичність артерій та 
допомагає досягти цільового рівня артеріального тиску в пацієнтів з артеріальною гіпертензією та син-
дромом обструктивного апное сну середнього та тяжкого ступенів. 
Ключові слова: артеріальна гіпертензія; обструктивне апное сну; постійний позитивний тиск у 
дихальних шляхах; артеріальний тиск; жорсткість артерій; швидкість поширення пульсової хвилі
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Вступ
Протягом останніх десятиліть синдром об-

структивного апное сну (СОАС) був визнаний не-

залежним фактором ризику розвитку артеріальної 

гіпертензії (АГ) і додатково спостерігалася висока 

поширеність СОАС у пацієнтів із рефрактерною 

АГ. СОАС — це розлад дихання, що характеризу-

ється повторюваним припиненням вентиляції під 

час сну, спричиненим недостатнім тонусом м’язів 

дихальних шляхів (гіпопное) та колапсом дихаль-

них шляхів (апное). Апное та гіпопное характе-

ризуються наявністю хропіння, зниженням рівня 

кисню в крові, фрагментацією сну, денною сонли-

вістю [1]. 

Поширеність середнього та тяжкого ступенів 

розладів дихання сну, що характеризується по-

казником «індекс апное/гіпопное сну» (АГІ) (ви-

міряний як  15 події/год), серед 30–49-річних чо-

ловіків становить 10 % (95% довірчий інтервал (ДІ) 

7–12), 17 % (95% ДІ 15–21) — серед 50–70-річних 

чоловіків, 3 % (95% ДІ 2–4) — серед 30–49-річних 

жінок та 9 % (95% ДІ 7–11) — серед 50–70-річних 

жінок [2]. Виявлення СОАС надзвичайно важли-

ве в пацієнтів з АГ. Ці два стани часто співіснують 

(до 50 % пацієнтів з АГ мають супутню СОАС), і 

СОАС часто сприяє підвищенню АТ у пацієнтів із 

резистентною АГ [3]. СОАС може збільшити сер-

цево-судинний ризик, ініціювати або сприяти про-

гресуванню АГ, розвитку атеросклерозу, ішемічної 

хвороби серця та таких ускладнень, як серцева не-

достатність, аритмії, інфаркт міокарда та інсульт 

[4]. Однією з причин цього є підвищена жорсткість 

артерій. Але сучасних даних недостатньо, оскільки 

наявні дослідження включали різні категорії паці-

єнтів [5–10]. 

Діагноз СОАС установлювався за допомогою ін-

струментальних методів обстеження: лабораторної 

полісомнографії та/або (амбулаторним) домашнім 

тестуванням із портативним монітором [11]. Пор-

тативний монітор може бути використаний для діа-

гностики СОАС, коли він застосовується як частина 

комплексної оцінки сну в пацієнтів із високою до-

стовірністю попереднього тестування середнього та 

тяжкого апное [12]. 

Лікування постійним позитивним тиском у ди-

хальних шляхах (СPAP-терапія) є найкращим мето-

дом лікування легкого, середнього та тяжкого сту-

пенів СОАC, що повинен пропонуватися як варіант 

лікування для всіх пацієнтів із СОАС [12]. CPAP-

терапія призначається для лікування середнього та 

тяжкого ступенів СОАС як стандартна терапія та 

легкого ступеня СОАС як варіант, а також як допо-

міжна терапія для зниження АТ у пацієнтів з АГ та 

СОАС [11]. Незважаючи на загальне використан-

ня на практиці, вплив CPAP-терапії на зміни жор-

сткості артерій у даних пацієнтів не досліджувався.

Метою дослідження було оцінити зміни жор-

сткості артерій у пацієнтів з АГ та СОАС та можли-

вості її корекції за допомогою CPAP-терапії.

Матеріали та методи
Ми включили в дослідження 185 пацієнтів з 

АГ (49,8 ± 0,8 року), із них 36 (19,5 %) — жінки та 

149 (80,5 %) — чоловіки, які перебували на ліку-

ванні у відділі вторинних та легеневих гіпертензій 

у ДУ «ННЦ «Інститут кардіології імені академіка 

М.Д. Стражеска» НАМН України». Діагноз АГ уста-

новлювався при виявленні рівня офісного систоліч-

ного артеріального тиску (оф. САТ) > 140 мм рт.ст. 

та/або > 90 мм рт.ст. діастолічного артеріального 

тиску (ДАТ) [13] або при прийомі пацієнтом анти-

гіпертензивної терапії. Ми виключили пацієнтів по-

хилого віку ( 80 років), хворих із будь-якою другою 

вторинною формою АГ, з іншими формами пору-

шення дихання, сну (хронічна обструктивна хвороба 

легень, бронхіальна астма, гіповентиляція, пов’язана 

з нервово-м’язовими розладами, виражена серцева 

недостатність), з інфарктом міокарда та інсультом 

протягом 3 місяців, декомпенсованим цукровим діа-

бетом (HbA1с > 11 %), тяжкою хронічною хворобою 

нирок (визначається як швидкість клубочкової філь-

трації  30 мл/хв/1,73 м2), постійною або стійкою фі-

бриляцією передсердь, психічними розладами та па-

цієнтів, які зловживають алкоголем. 

Суб’єктивну сонливість оцінювали методом 

опитування за шкалою сонливості Епворта (ESS) 

[14]. Параметри часу сну реєстрували за допо-

могою двоканального портативного монітора 

(SOMNOcheck micro, Weinmann, Німеччина), ви-

значали насичення крові киснем (SрO
2
), частоту 

серцевих скорочень вимірювали за допомогою 

пульсоксиметричного датчика (CMS 50B) та пле-

тизмограми. Обструктивне апное визначали як 

припинення потоку повітря зі збереженням то-

ракоабдомінальних рухів. АГІ визначали як кіль-

кість апное плюс епізоди гіпопное на годину сну. 

Індекс десатурації киснем вказує кількість десату-

рацій кисню за годину сну. Діагноз СОАС був під-

тверджений у пацієнтів із кількістю обструктивних 

подій (апное, гіпопное та пробудження, пов’язані 

з респіраторними подіями) більше 15 подій/год 

або більше 5 подій/год у пацієнтів, які повідомили 

про будь-яке з таких станів: денна сонливість, не-

навмисні епізоди сну під час неспання, несвіжий 

сон, втома, безсоння, пробудження із затримкою 

дихання, задишкою або ядухою, що описувались 

пацієнтом або родичами [15, 16]. Як рекомендова-

но, тяжкість СОАС визначали як легку, коли AГІ 

становив  5 та < 15, середню — при AГІ  15 та  30 

та тяжку — при AГI > 30 за годину. 

Добове моніторування артеріального тиску 

проводили за допомогою портативного приладу 

ABPM-04 (Meditech, Угорщина) на недомінантному 

плечі протягом 24 годин за стандартною методикою. 

Вимірювання здійснювали з інтервалом у 15 хвилин 

протягом дня та кожні 30 хвилин протягом ночі. Для 

контролю якості методу ми розглянули щонаймен-

ше 70 % успішного вимірювання АТ у денний та ніч-

ний періоди [13]. 
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Для оцінки жорсткості артерій та визначення 

швидкості пульсової хвилі ми використовували при-

лад SphygmoCor (AtCor Medical, Сідней, Австралія) 

та визначали центральний АТ за стандартним про-

токолом методом швидкісного аналізу пульсової 

хвилі та методом апланаційної тонометрії із зазна-

ченим на пристрої програмним забезпеченням [17, 

18]. Індекс аугментації (AIx) розраховували за стан-

дартною формулою як різницю між другим (P2) і 

першим систолічним піковим тиском (P1), вираже-

ним у відсотках від центрального пульсового арте-

ріального тиску (цПАТ): AIx (%) = [(P2 – P1)/PP] × 

× 100. Усі значення AIx були скориговані за часто-

тою серцевих скорочень 75 уд/ хв. Кілька оцінок AIx 

проводили щоразу і для статистичного аналізу ви-

користовували вимірювання з найвищим індексом 

оператора. 

Усі ехокардіографічні вимірювання здійсню-

вались відповідно до рекомендованих стандартів 

Американського товариства ехокардіографії за до-

помогою апарата Imagic Agile (Kontron Medical, 

Франція). Виконані базові вимірювання розмірів 

лівого передсердя (ЛП), шлуночка в діастолі та сис-

толі, а також товщини міжшлуночкової перегород-

ки, задньої стінки лівого шлуночка та розрахування 

маси міокарда лівого шлуночка (ММЛШ); для роз-

рахунку індексу ММЛШ (ІММЛШ) ми використо-

вували стандартні формули: розділили ММЛШ на 

площу поверхні тіла [19]. Фракцію викиду лівого 

шлуночка обчислювали методом Сімпсона: (діа-

столічний об’єм – систолічний об’єм)/діастолічний 

об’єм. 

Усі пацієнти підгрупи отримували CPAP-терапію 

за допомогою установлювального пристрою протя-

гом однієї ночі. Оптимальний тиск CPAP-терапії для 

кожного пацієнта був установлений на мінімально-

му рівні тиску повітря, необхідного для скасування 

хропіння, обструктивних респіраторних явищ та об-

меження потоку повітря протягом 95 % ночі. Кожен 

пацієнт отримував стандартизовані вказівки на по-

чатку CPAP-терапії. Потім даний фіксований опти-

мальний тиск підтримувався за допомогою CPAP-

маски протягом усього дослідження. Прихильність 

до CPAP-терапії автоматично вимірювалась за допо-

могою вбудованого програмного забезпечення, що 

відповідає стандартам CPAP-терапії, під час регуляр-

ного обстеження в період спостереження. Як прави-

ло, пацієнти вважаються адекватно прихильними до 

лікування CPAP-терапією, якщо середнє викорис-

тання CPAP становило щонайменше 5 год/ніч.

Протокол дослідження був затверджений місце-

вим етичним комітетом ДУ «ННЦ «Інститут кардіо-

логії імені М.Д. Стражеска» НАМН України». Усі 

пацієнти підписали інформовану згоду перед тим, 

як брати участь у дослідженні. Усі пацієнти пройшли 

клінічне та спеціальне обстеження. Отже, їх роз-

поділили на групи: із СОАС (n = 148) та без СОАС 

(контрольна група, n = 37). Усім пацієнтам були 

призначені антигіпертензивні препарати відповідно 

до Рекомендацій ESH/ESC 2013 року для лікування 

артеріальної гіпертензії з урахуванням індивідуаль-

них показань та переносимості різних засобів. Усім 

пацієнтам із середнім та тяжким ступенями СОАС 

рекомендували CPAP-терапію, що титрували в ла-

бораторії сну до оптимального тиску. У 10-місячне 

подальше дослідження були включені 105 пацієнтів, 

які були розподілені на 4 підгрупи: A — пацієнти з 

АГ та СОАС на CPAP-терапії (n = 23), середній те-

рапевтичний тиск — 8,30 ± 1,81 GPa; B — пацієнти з 

АГ та СОАС без CPAP-терапії (n = 29); С — пацієн-

ти з АГ та легким ступенем СОАС (n = 29); D — па-

цієнти з АГ без СОАС (контрольна підгрупа, n = 24).

Статистичний аналіз
Весь статистичний аналіз проводили за допомо-

гою програмного забезпечення SPSS версії 21 (SPSS, 

Чикаго, Іллінойс). Для базового порівняння СОАС 

у контрольних групах та підгрупах із точки зору ха-

рактеристик пацієнтів дані артеріального тиску та 

жорсткості артерій порівнювали за допомогою не-

залежних t-тестів, оскільки дані зазвичай розподі-

лялись. Для кореляційного аналізу використову-

вали ранговий тест Спірмена. Внутрішньогрупові 

зміни від вихідного рівня до кінця спостереження 

оцінювали за допомогою парного t-тесту. Значення 

Р < 0,05 вважалося статистично значущим. 

Результати 
У дослідження були включені 185 пацієнтів з 

артеріальною гіпертензією. Вони були розподілені 

на 2 групи: група із СОАС — 148 пацієнтів (серед-

ній AГI — 38,1 ± 2,5 події/год) і контрольна група — 

37 пацієнтів без СОАС (середній AГI — 3,02 ± 0,25 

події/год) (P < 0,001). Пацієнти обох груп були по-

рівнянними за віком, зростом, рівнем загального 

холестерину та оф. САТ та ДАТ. Вихідні клінічні 

характеристики пацієнтів із групи СОАС та конт-

рольної групи наведені в табл. 1. 

У пацієнтів групи СОАС порівняно з контроль-

ною групою були вищими індекс маси тіла (ІМТ) 

(P < 0,001), рівень сечової кислоти (P = 0,048), рі-

вень глюкози натще (P = 0,045), поширеність цу-

крового діабету (P < 0,02) та оцінка денної сонли-

вості за шкалою Епворта (ESS) (P = 0,003). 

Пацієнти обох груп мали порівнянні рівні 

оф. САТ — 145,60 ± 1,67 проти 138,40 ± 3,66 мм 

рт.ст. (P = 0,057) і ДАТ — 93,60 ± 1,18 проти 89,10 ± 

± 2,11 мм рт.ст. Ми припускаємо, що в дослідженні 

деякі пацієнти із СОАС мали масковану АГ. 

На початку дослідження в пацієнтів групи СОАС 

спостерігався вищий показник швидкості поши-

рення пульсової хвилі по артеріях еластичного 

типу (ШППХел) — на 1,09 ± 0,44 м/с (P = 0,014) та 

цСАТ — на 8,22 ± 3,68 мм рт.ст. (P = 0,027) порів-

няно з пацієнтами без СОАС. У пацієнтів контроль-

ної групи ШППХел незалежно корелювала з віком 

( = 0,347; P = 0,003), але в той же час кореляцій у 

пацієнтів із СОАС не виявлено. ЦСАТ у пацієнтів 
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із СОАС був незалежно пов’язаний із розміром ЛП 

( = 0,014; P = 0,016), ММЛШ ( = –0,036; P = 0,029) 

та тиском аугментації (АуТ) ( = 0,087; P = 0,022). У 

пацієнтів без СОАС таких кореляцій виявлено не 

було. 

У 107 пацієнтів, яким була рекомендована 

CPAP-терапія, діагностовано середній та тяжкий 

ступені СОАС. 59 пацієнтів (із них 55,1 %) отри-

мували CPAP-терапію із середнім терапевтич-

ним тиском 7,87 ± 0,23 GPа; мінімальний тиск — 

4,0 GPа, максимальний тиск — 12,0 GPа, медіана — 

8,0 GPа. Після регресійного аналізу було встановле-

но, що прихильність до CPAP-терапії була незалежно 

пов’язана з масою тіла ( = 0,346; р = 0,005), індексом 

десатурації ( = 0,432; р = 0,010) та тривалістю хро-

піння ( = 0,369; Р < 0,001). Через 10 місяців були 

проаналізовані дані 23 пацієнтів, у яких використо-

вували CPAP-терапію, оскільки 36 із 59 пацієнтів від-

мовились від CPAP-терапії з різних причин. 

У 10-місячне спостережне дослідження були 

включені 105 пацієнтів віком 51,96 ± 1,04 року; 22 

особи (21 %) — жінки. Усі вони були розподілені на 

4 підгрупи: A — пацієнти з АГ із СОАС на CPAP-

терапії (n = 23); B — пацієнти з АГ та без СОАС-те-

рапії (n = 29); C — пацієнти з AГ та легким ступенем 

СОАС (n = 29); D — пацієнти з АГ без СОАС (конт-

рольна підгрупа, n = 24). Як антигіпертензивну те-

рапію пацієнти отримували інгібітори ангіотензин-

перетворюючого ферменту (55 пацієнтів — 52,4 %), 

антагоністи кальцію (51 пацієнт — 48,6 %), бета-

адреноблокатори (66 пацієнтів — 62,9 %), діуретики 

(80 пацієнтів — 76,2 %), блокатори рецепторів ангіо-

тензину (44 пацієнти — 41,9 %), засоби центральної 

дії (8 пацієнтів — 7,6 %), блокатори альфа-рецепто-

рів (2 пацієнти — 1,9 %), антагоністи мінералокор-

тикоїдних рецепторів (7 пацієнтів — 6,7 %). 

Характеристики пацієнтів підгруп на початку до-

слідження наведені в табл. 2, 3.

Пацієнти, які отримували CPAP-терапію (під-

група А), характеризувалися більшим AГI, індексом 

десатурації та нижчим рівнем середнього і міні-

мального SpO
2
. Оскільки вони мали тяжкий ступінь 

СОАС, такі пацієнти особливо потребували ліку-

вання постійним позитивним тиском у дихальних 

шляхах. Показники рівнів офісного АТ, централь-

ного АТ, віку, ІМТ, ШППХ не відрізнялися між 

підгрупами А та В. Таким чином, пацієнти з АГ та 

СОАС підгруп А та В були порівнянними за клініч-

ними характеристиками, особливо за віком, АТ та 

отримували подібну антигіпертензивну терапію.

Таблиця 1. Характеристика пацієнтів на початку дослідження

Показники
Група з АГ і СОАС, 

n = 148
Група контроля, 

n = 37
P-достовірність

Вік, роки 50,60 ± 0,84 46,8 ± 2,1 НД

ІМТ, кг/м2 35,20 ± 0,57 30,60 ± 0,79 < 0,001

Вага, кг 107,20 ± 1,79 93,40 ± 2,54 < 0,001

ЧСС, уд/хв 69,20 ± 0,94 69,10 ± 1,91 НД

САТ, мм рт.ст. 145,60 ± 1,67 138,40 ± 3,66 НД

ДАТ, мм рт.ст. 93,60 ± 1,18 89,10 ± 2,11 НД

24САТ, мм рт.ст. 141,00 ± 1,64 131,60 ± 2,24 0,005

24ДАТ, мм рт.ст. 84,70 ± 1,11 79,50 ± 1,61 0,024

ШППХел, м/с 11,19 ± 0,20 10,10 ± 0,41 0,014

цСАТ, мм рт.ст. 133,40 ± 1,67 125,20 ± 3,41 0,027

ІММЛШ, г/м2 115,80 ± 2,39 104,60 ± 4,56 0,035

ММЛШ, г 262,50 ± 6,44 227,00 ± 11,12 0,011

АГІ, подій/год 38,10 ± 2,51 3,02 ± 0,25 < 0,001

Шкала Епворта (ESS) 9,76 ± 0,46 6,81 ± 0,64 0,003

Мінімальний рівень SpO
2
, % 74,00 ± 1,07 84,80 ± 0,71 < 0,001

Індекс десатурації, подій/год 34,00 ± 2,63 2,73 ± 0,41 < 0,001

Хропіння, % 31,60 ± 2,21 13,00 ± 3,79 < 0,001

Креатинін, мг/дл 0,92 ± 0,03 0,98 ± 0,02 НД

Загальний холестерин, мг/дл 201,4 ± 4,6 218,8 ± 10,8 НД

Тригліцериди, мг/дл 270,4 ± 113,8 200,4 ± 60,4 НД

Глюкоза натще, мг/дл 107,2 ± 2,2 98,0 ± 2,5 0,045

Сечова кислота, мг/дл 6,17 ± 0,10 5,5 ± 0,3 0,048

Примітка: тут і в табл. 2–5: НД — недостовірно.
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Таблиця 2. Характеристика пацієнтів із середнім та тяжким ступенями СОАС із CPAP-терапією 
(підгрупа А) та без неї (підгрупа В) на початку дослідження

Показники
Підгрупа A, 

n = 23
Підгрупа B, 

n = 29
P-достовірність

Вік, роки 50,60 ± 1,87 54,20 ± 1,59 НД

Вага, кг 118,7 ± 4,8 105,10 ± 3,52 0,018

ІМТ, кг/м2 37,70 ± 1,42 34,80 ± 1,11 НД

Глюкоза крові натще, мг/дл 112,6 ± 4,7 112,2 ± 6,8 НД

Сечова кислота, мг/дл 6,25 ± 0,29 6,00 ± 0,37 НД

САТ, мм рт.ст. 143,8 ± 4,1 151,10 ± 4,59 НД

ДАТ, мм рт.ст. 93,80 ± 3,31 95,10 ± 2,73 НД

ІММЛШ, г/м2 109,60 ± 5,72 116,30 ± 5,69 НД

ЧСС, уд/хв 74,90 ± 2,94 65,60 ± 1,78 0,002

АГІ, подій/год 64,2 ± 6,8 33,37 ± 3,15 < 0,001

Мінімальний рівень SpO
2
, % 64,96 ± 3,15 75,10 ± 2,06 0,009

Середній рівень SpO
2
, % 88,97 ± 1,18 92,60 ± 0,46 0,003

Індекс десатурації,  подій/год 61,30 ± 6,91 23,94 ± 3,27 < 0,001

ШППХел, м/с–1 12,22 ± 0,63 11,17 ± 0,47 НД

ШППХм, м/с–1 9,43 ± 0,30 9,03 ± 0,29 НД

АуТ, мм рт.ст. 6,48 ± 1,24 12,21 ± 1,46 0,005

цСАТ, мм рт.ст. 130,26 ± 3,97 140,21 ± 4,52 НД

цДАТ, мм рт.ст. 94,70 ± 3,31 95,39 ± 2,78 НД

цПАТ, мм рт.ст. 35,26 ± 2,50 44,46 ± 3,24 0,035

AIx, % 16,09 ± 2,43 26,54 ± 2,28 0,003

AIx75, % 15,87 ± 2,12 21,60 ± 2,47 НД

ED, % 37,26 ± 0,67 34,42 ± 0,79 0,009

SEVR, % 147,87 ± 4,19 163,88 ± 5,59 0,028

Пацієнти з легким ступенем СОАС (підгрупа C) 

та контрольної групи (підгрупа D) також були по-

рівнянними за демографічними та клінічними па-

раметрами на початку дослідження (вік, оф. САТ 

143,5 ± 3,8 мм рт.ст. проти 140,3 ± 4,9 мм рт.ст.; 

оф. ДАТ 89,0 ± 2,7 мм рт.ст. проти 91,0 ± 2,8 мм 

рт.ст.), судинними характеристиками (ШППХ, 

цСАТ 132,83 ± 3,65 мм рт.ст. проти 128,38 ± 4,66 мм 

рт.ст.), характеристиками сну: вищим АГІ (9,10 ± 

± 0,51 проти 3,20 ± 0,28 події/год), вищим індексом 

десатурації (5,33 ± 0,80 проти 2,75 ± 0,56 події/год) у 

підгрупі C проти підгрупи D. 

Вплив CPAP-терапії на параметри, що ви-

вчаються, та показники сну наведений у табл. 4. 

CPAP-терапія в поєднанні з антигіпертензивною 

терапією знизила рівні оф. АТ із досягненням ці-

льових значень САТ у 65,2 % пацієнтів, а ДАТ — у 

69,6 % пацієнтів та сприяла зниженню частоти сер-

цевих скорочень (ЧСС) на 7,70 ± 2,82 уд/хв. Крім 

того, через 10 місяців лікування пацієнти підгрупи 

на CPAP-терапії продемонстрували помітне по-

ліпшення еластичних властивостей артерій зі зна-

чним зниженням ШППХел — із 12,20 ± 0,63 м/с до 

10,05 ± 0,43 м/с, Р = 0,009 із досягненням нормаль-

них значень (< 10 м/с) у 14 (60,9 %) пацієнтів. Зміни 

рівнів цАТ були зіставлені зі змінами рівнів оф. АТ 

при значному зниженні цСАТ — на 10,50 ± 3,84 мм 

рт.ст. (P = 0,012) та цДАТ — на 7,61 ± 2,82 мм рт.ст. 

(P = 0,013). Подібне суттєве поліпшення відзначене 

для показників перфузії міокарда: збільшення SEVR 

(P = 0,006) та зменшення ED (P = 0,007). 

Показники ШППХел знижуються більш по-

мітно в пацієнтів із початково вищим рівнем да-

них показників. Після багатофакторного регресій-

ного аналізу абсолютне значення зниження АуТ 

( = 0,266, P < 0,001), початкового рівня сечової 

кислоти в сироватці ( = –0,347, P = 0,028), жіно-

ча стать ( = –0,584, P = 0,001) та початковий AIx75 

( = 0,667, P = 0,001) були визначені як незалежні 

фактори, що сприяють зменшенню рівня цСАТ 

через 10 місяців CPAP-терапії в поєднанні з анти-

гіпертензивною терапією. 

На відміну від підгрупи А в пацієнтів під-

групи В (n = 29) рівень САТ також суттєво зни-

зився — на 9,21 ± 4,10 мм рт.ст. (від 151,10 ± 4,59 

до 141,90 ± 4,12 мм рт.ст., Р = 0,033), але його се-

редній рівень не перевищував цільовий рівень 

(< 140 мм рт.ст.) наприкінці періоду спостереження. 
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Таблиця 3. Характеристика пацієнтів підгруп C і D на початку дослідження

Показники
Підгрупа A, 

n = 23
Підгрупа B, 

n = 29
P-достовірність

Вік, роки 53,70 ± 2,14 48,5 ± 2,6 НД

Вага, кг 95,50 ± 3,87 95,25 ± 3,51 НД

ІМТ, кг/м2 32,10 ± 1,09 31,10 ± 1,03 НД

Глюкоза крові натще, мг/дл 113,40 ± 4,72 113,01 ± 6,90 НД

Сечова кислота, мг/дл 6,25 ± 0,29 6,00 ± 0,37 НД

САТ, мм рт.ст. 143,5 ± 3,8 140,3 ± 4,9 НД

ДАТ, мм рт.ст. 89,0 ± 2,7 91,0 ± 2,8 НД

ІММЛШ, г/м2 111,50 ± 5,27 104,70 ± 5,39 НД

ЧСС, уд/хв 65,7 ± 1,8 64,8 ± 1,9 НД

АГІ, подій/год 9,10 ± 0,51 3,20 ± 0,28 < 0,001

Мінімальний рівень SpO
2
, % 81,30 ± 1,07 85,00 ± 0,89 0,032

Середній рівень SpO
2
, % 93,80 ± 0,31 94,50 ± 0,29 НД

Індекс десатурації,  подій/год 5,33 ± 0,80 2,75 ± 0,56 0,013

ШППХел, м/с–1 10,94 ± 0,37 10,29 ± 0,37 НД

ШППХм, м/с–1 9,00 ± 0,24 8,91 ± 0,36 НД

АуТ, мм рт.ст. 9,90 ± 1,28 8,71 ± 1,39 НД

цСАТ, мм рт.ст. 132,83 ± 3,65 128,38 ± 4,66 НД

цДАТ, мм рт.ст. 90,21 ± 2,73 92,00 ± 2,89 НД

цПАТ, мм рт.ст. 42,62 ± 2,16 36,38 ± 2,77 НД

AIx, % 22,17 ± 2,37 22,28 ± 2,16 НД

AIx75, % 18,19 ± 2,48 16,87 ± 1,98 НД

ED, % 33,92 ± 0,77 33,43 ± 0,74 НД

SEVR, % 166,19 ± 6,21 175,70 ± 5,85 НД

Таблиця 4. Зміни гемодинамічних показників після 10-місячного отримування CPAP-терапії в пацієнтів 
з АГ та середнім та тяжким ступенями СОАС

Показники
До лікування, 

n = 23
Після лікування, 

n = 23
P-достовірність

САТ, мм рт.ст. 143,8 ± 4,1 132,70 ± 3,19 0,021

ДАТ, мм рт.ст. 93,80 ± 3,31 86,00 ± 2,33 0,012

ЧСС, уд/хв 74,90 ± 2,94 67,20 ± 3,19 0,012

ШППХел, м/с 12,22 ± 0,63 10,05 ± 0,43 0,009

ШППХм, м/с 9,43 ± 0,30 8,71 ± 0,31 НД

цСАТ, мм рт.ст. 130,30 ± 3,97 119,70 ± 2,97 0,012

цДАТ, мм рт.ст. 94,70 ± 3,31 87,10 ± 2,36 0,013

цПАТ, мм рт.ст. 35,3 ± 2,5 33,70 ± 2,08 НД

АуТ, мм рт.ст. 6,48 ± 1,24 6,39 ± 1,42 НД

AIx, % 16,09 ± 2,43 17,3 ± 3,6 НД

AIx75, % 15,87 ± 2,12 13,52 ± 2,99 НД

ED, % 37,30 ± 0,67 34,50 ± 1,09 0,007

SEVR, % 147,90 ± 4,19 168,20 ± 7,39 0,006

АГІ, подій/год 64,20 ± 6,81 3,10 ± 0,65 < 0,001

Мінімальний рівень SpO
2
, % 65,00 ± 3,15 85,80 ± 0,91 < 0,001

Середній рівень SpO
2
, % 89,00 ± 1,18 95,50 ± 0,22 < 0,001

Індекс десатурації, подій/год 61,30 ± 6,91 8,00 ± 1,42 < 0,001
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Цільові значення САТ були досягнуті в 17 (58,6 %) 

пацієнтів та в 13 (44,8 %) — значення ДАТ. Дина-

міка показників еластичних властивостей артерій 

у пацієнтів підгрупи B була протилежною пацієн-

там підгрупи A: показники ШППХел достовірно 

збільшились — на 1,06 ± 0,48 м/с (від 11,17 ± 0,47 

до 12,15 ± 0,49 м/с, Р = 0,036) (рис. 1). У пацієнтів 

з АГ та СОАС на CPAP-терапії рівень показни-

ків ШППХел перевищував нормальне значення 

(< 10 м/с) у 21 (75,9 %) пацієнта. Достовірних змін 

в інших гемодинамічних параметрах не виявлено. 

Початковий рівень показників ШППХел ( = 1,098, 

P < 0,001) був незалежним фактором збільшення 

ШППХел після 10 місяців динамічного спостере-

ження.

У пацієнтів підгрупи С (n = 29) протягом 10 мі-

сяців антигіпертензивної терапії динаміки оф. АТ 

не відзначали, а спостерігали незначне збільшен-

ня САТ (із 143,45 ± 3,77 до 145,93 ± 3,20 мм рт.ст., 

Р = 0,58) і ДАТ (із 89,03 ± 2,70 до 90,31 ± 2,68 мм 

рт.ст., Р = 0,687). Наприкінці подальшого спо-

стереження САТ перевищив цільовий рівень у 18 

(62,1 %) пацієнтів, а ДАТ — у 17 (58,6 %) пацієнтів. 

ШППХел суттєво збільшилася — на 1,14 ± 0,44 м/с 

(із 10,94 ± 0,37 до 12,18 ± 0,49 м/с, Р = 0,015). Почат-

ковий рівень АуТ ( = 1,777, P = 0,031), вік ( = 0,867, 

P = 0,003) та початкове значення AIx ( = –1,507, 

P = 0,043) були визначені як незалежні фактори, що 

сприяють збільшенню показників ШППХел через 

10 місяців подальшого спостереження.

У пацієнтів підгрупи D (n = 24) динаміка по-

казників оф. АТ була недостовірною, але серед-

нє значення САТ досягло цільового рівня (від 

140,29 ± 4,92 до 138,50 ± 4,31 мм рт.ст., Р = 0,643), 

а ДАТ трохи перевищив цільовий рівень (від 90,59 ± 

± 2,79 до 90,92 ± 2,99 мм рт.ст., Р = 0,990) у кінці 

спостереження. Цільові рівні оф. САТ були до-

сягнуті в 15 (62,5 %) пацієнтів та оф. ДАТ — у 13 

(54,2 %) пацієнтів. ШППХел зменшилася недосто-

вірно — на 0,49 ± 0,40 м/с (із 10,29 ± 0,37 до 9,80 ± 

± 0,45 м/с, Р = 0,228) із досягненням нормального 

значення (< 10 м/с). Досягнення нормальних по-

казників ШППХел відбулося в 14 (58,3 %) пацієн-

тів. Динаміка ШППХел недостовірно корелювала з 

будь-якими іншими факторами (табл. 5).

Як видно з табл. 5, зміни показників еластичних 

властивостей артерій були різними в різних під-

групах. Таким чином, у пацієнтів підгрупи А (на 

CPAP-терапії) спостерігалося достовірне покра-

щення показників еластичних властивостей артерій 

за рахунок зменшення показників ШППХел через 

10 місяців CPAР-терапії — із 12,22 ± 0,63 м/с до 

10,05 ± 0,43 м/с, Р = 0,009.

У той же час у пацієнтів підгрупи B з АГ та СОАС 

середнього та тяжкого ступенів після 10 місяців ме-

дикаментозної терапії показник ШППХел збіль-

шився з 11,17 ± 0,47 м/с до 12,15 ± 0,49 м/с, Р = 0,036. 

Така ж ситуація була в підгрупі С у пацієнтів із лег-

ким ступенем СОАС та на медикаментозній терапії: 

показник ШППХел збільшився з 10,94 ± 0,37 м/с до 

Рисунок 1. Зміни показників ШППХел у пацієнтів з АГ та СОАС через 10 місяців на CPAP-терапії та без неї

Таблиця 5. Зміни показників ШППХел протягом 10 місяців лікування в пацієнтів підгруп A, B, C, D

ШППХел, 
м/с

До лікування Після 10 місяців P-достовірність

Підгрупа A, n = 23 12,22 ± 0,63 10,05 ± 0,43 0,009

Підгрупа B, n = 29 11,17 ± 0,47 12,15 ± 0,49 0,036

Підгрупа C, n = 29 10,94 ± 0,37 12,18 ± 0,49 0,015

Підгрупа D, n = 24 10,29 ± 0,37 9,80 ± 0,45 НД
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12,18 ± 0,49 м/с, Р = 0,015. У підгрупі D (контрольна 

група) не було різниці між показниками ШППХел. 

Можна сказати, що комбінована антигіпертен-

зивна терапія та CPAP-терапія призводять до поліп-

шення показників еластичних властивостей артерій 

у пацієнтів з АГ та СОАС.

Обговорення
Підвищення жорсткості артерій — це склад-

ний процес, що відображає стан здоров’я артерій і 

пов’язаний із розвитком та прогресуванням атеро-

склерозу в різних частинах артеріального русла [21]. 

Жорсткість артерій також пов’язана з прогресуван-

ням уражень органів-мішеней, таких як ураження 

нирок, міокарда, ретинопатія та гіпоперфузія ске-

летних м’язів [22–24]. У сучасних рекомендаціях 

жорсткість артерій розглядається як предиктор сер-

цево-судинних подій [25–30], таких як інфаркт міо-

карда, інсульт та серцева недостатність, незалежно 

від інших традиційних факторів ризику, включаючи 

артеріальну гіпертензію [31].

Багато факторів ризику та патофізіологічних ме-

ханізмів, що пов’язують жорсткість артерій із серце-

во-судинними захворюваннями, існує у пацієнтів із 

СОАC, включаючи ожиріння та АГ. Параметри або 

жорсткість артерій допомагають розшарувати па-

цієнтів із низьким або високим серцево-судинним 

ризиком, якщо їх додати до традиційних факторів 

ризику, та виявити пацієнтів із підозрою на субклі-

нічне пошкодження органів-мішеней [32–34].

Отже, підвищена жорсткість артерій може віді-

гравати певну роль у підвищенні ризику серцево-

судинних ускладнень у пацієнтів із СОАC. Рання 

діагностика жорсткості артерій дозволяє прогнозу-

вати клінічне ураження органів-мішеней шляхом 

модифікації факторів серцево-судинного ризику. А 

оцінка жорсткості артерій у пацієнтів з АГ та СОАC 

може бути ефективним методом для моніторингу 

прогресування захворювання та ефективності ліку-

вання.

Існує кілька досліджень, що дозволяють оціни-

ти жорсткість артерій у пацієнтів із СОАC, однак 

їх результати суперечливі, оскільки вони включали 

різних пацієнтів. Ураховуючи високу поширеність 

СОАC серед пацієнтів з артеріальною гіпертензією, 

ми відібрали пацієнтів із діагностованою есенціаль-

ною артеріальною гіпертензією.

Так, у дослідженні А. Noda та ін. було показано, що 

АуТ та AIx були значно вищими в пацієнтів із СОАC, 

ніж у контрольній групі (9,0 ± 4,1 проти 6,4 ± 3,4 мм 

рт.ст.). АуТ також був достовірно більшим у пацієн-

тів з артеріальною гіпертензією (11,4 ± 3,5 мм рт.ст., 

n = 14, P < 0,001) або в нормотензивних пацієнтів із 

СОАC (7,9 ± 3,9 мм рт.ст., n = 31, P = 0,013), ніж у конт-

рольній групі. А АуТ значно зменшився в 19 пацієнтів із 

СОАC, які отримували CPAP-терапію [35]. Таким чи-

ном, у даному дослідженні були зіставлені гіпертоніки 

з нормотензивними пацієнтами на відміну від нашого 

дослідження, де всі включені пацієнти мали АГ.

У дослідженні Claudi E. Korcarz було показано, 

що в пацієнтів із СОАС та без нього були схожі по-

казники офісного та центрального САТ (122,8 ± 

± 15,1 проти 119,1 ± 11,8 мм рт.ст., Р = 0,100), офіс-

ного та центрального ДАТ (77,1 ± 9,4 проти 77,4 ± 

± 8,6 мм рт.ст., P = 0,834) та ШППХел (9,06 ± 2,15 

проти 8,51 ± 1,88 м/с; усіди P > 0,10), найімовірні-

ше, тому що 61,2 % пацієнтів із СОАС та 32,5 % — 

без нього приймали антигіпертензивну терапію 

(Р = 0,014). Крім того, у середньому в пацієнтів із 

порушенням дихання під час сну спостерігався лег-

кий ступінь СОАС (17,6 ± 16,2 проти 2,2 ± 1,3 події/

год). Був зроблений висновок про те, що негатив-

ний вплив індексу десатурації на показники ШППХ 

спостерігався серед нормотензивних осіб і посилю-

вався зі старінням [36].

У нашому дослідженні пацієнти з АГ та СОАC 

порівняно з пацієнтами без СОАC мали значно ви-

щий показник ШППХел та рівень цСАТ, і ми спо-

стерігали погіршення даних показників протягом 10 

місяців без належного лікування.

Drager et al. рандомізував 24 пацієнтів з тяжким 

ступенем СОАC без супутніх захворювань, які не 

отримували лікування або CPAP-терапії протягом 4 

місяців. Після цього періоду лікування CPAP вони 

виявили достовірне зниження жорсткості артерій за 

оцінкою показників ШППХ (10,4 ± 1,0 проти 9,3 ± 

± 0,9 м/с, P < 0,001) [37].

Kohler та співавт. в іншому рандомізованому клі-

нічному дослідженні повідомили, що AIx достовір-

но зменшився з 14,5 до 9,1 % у пацієнтів із середнім 

та тяжким ступенями СОАC після 4 тижнів CPAP-

терапії порівняно з фіктивною CPAP-терапією [38]. 

На противагу цьому Jones et al. не виявили значно-

го зниження AIx (15,5 ± 11,9 % проти 16,6 ± 11,7 %, 

P = 0,08) у 43 пацієнтів з AГI > 15 за годину через 12 

тижнів CPAP-терапії або фіктивної CPAP-терапії. 

Важливим обмеженням цього дослідження і, мож-

ливо, причиною того, що в останньому дослідженні 

не було значного впливу CPAP-терапії на AIx, була 

дуже низька прихильність до CPAP-терапії — лише 

3 години на ніч [39].

У нашому дослідженні поєднання CPAP-терапії 

та антигіпертензивної терапії призводило до досяг-

нення цільового офісного рівня артеріального тиску 

на відміну від пацієнтів із СОАC без CPAP-терапії. 

Отже, якщо величина зниження систолічного АТ, 

що спостерігається в нашому дослідженні, все ще 

зберігається протягом тривалого періоду, це може 

покращити прогноз у пацієнтів з АГ.

Це дослідження додало нові дані до міркувань 

про потенційне значення СОАC та його CPAP-

терапію в пацієнтів з артеріальною гіпертензією. 

По-перше, наші дані підтвердили, що СОАC спри-

яв підвищенню серцево-судинного ризику в паці-

єнтів з АГ через негативний серцево-метаболічний 

профіль та підвищену жорсткість артерій. По-друге, 

наші дані показали, що тривала CPAP-терапія в 

поєднанні з антигіпертензивним лікуванням зни-
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жує жорсткість артерій та сприяє досягненню на-

лежного контролю артеріального тиску. По-третє, 

СОАC навіть легкого ступеня сприяв прогресуван-

ню жорсткості артерій та перешкоджав досягненню 

цільового рівня артеріального тиску, незважаючи на 

антигіпертензивне лікування в пацієнтів з артері-

альною гіпертензією.

З огляду на це дані результати можуть мати клі-

нічно значуще значення і справляти важливий 

економічний вплив на систему охорони здоров’я, 

оскільки існує висока поширеність обструктивного 

апное сну в пацієнтів з артеріальною гіпертензією 

[1, 2].

Сильними сторонами нашого дослідження є: на-

бір достатнього обсягу вибірки пацієнтів, 10 місяців 

спостереження пацієнтів на CPAP-терапії та без неї, 

включення обраних пацієнтів без супутніх захворю-

вань, як це зазвичай спостерігається в пацієнтів із 

гіпертонічною хворобою, та узагальнення результа-

тів дослідження.

Це дослідження мало кілька потенційних об-

межень. По-перше, це було одноцентрове пілотне 

дослідження. По-друге, пацієнти в підгрупі CPAP-

терапії показали більш серйозний СОАC на вихідно-

му рівні, виміряний AГI, нижчий рівень SрO
2
 і вищу 

денну сонливість, ніж підгрупа без СОАC.

Висновки
1. Наявність синдрому обструктивного апное сну 

в пацієнтів з артеріальною гіпертензією пов’язана зі 

збільшенням жорсткості артерій еластичного типу, 

високим рівнем центрального систолічного арте-

ріального тиску та гіршим досягненням цільового 

рівня артеріального тиску при медикаментозному 

лікуванні.

2. Поєднання CPAP-терапії з антигіпертен-

зивним лікуванням у пацієнтів з АГ та синдромом 

обструктивного апное сну середнього та тяжкого 

ступенів покращило досягнення цільового рівня 

артеріального тиску та сприяло зменшенню жор-

сткості артерій і зниженню центрального артеріаль-

ного тиску.

3. Синдром обструктивного апное сну в нашому 

дослідженні негативно впливав на жорсткість арте-

рій.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про від-

сутність конфлікту інтересів при підготовці даної 

статті.
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Arterial stiffness and obstructive sleep apnea in patients with arterial hypertension 
and continuous positive airway pressure therapy

Abstract. Background. Obstructive sleep apnea (OSA), espe-

cially severe, is related to fatal and non-fatal cardiovascular 

events. OSA and arterial hypertension (AH) have significant 

correlations, and this comorbidity is very common and is as-

sociated with an increased risk of cardiovascular diseases. One 

of the causes is an increased arterial stiffness. Aortic pulse wave 

velocity is a highly reproducible noninvasive indicator of arte-

rial stiffness recommended in current guidelines for evaluation 

of cardiovascular risk. The purpose of the study was to assess 

the arterial stiffness changes in patients with AH and OSA and 

possibilities of its correction by continuous positive airway 

pressure (CPAP) therapy. Materials and methods. One hundred 

and eighty-five patients with mild and moderate AH (49.80 ± 

± 0.80 years old) were enrolled in the study and divided into 

groups: group 1 — those who had OSA (n = 148), group 2 — 

individuals without OSA (controls, n = 37). They underwent 

clinical and special examination: unattended somnography by 

dual-channel portable monitor device, evaluation of daytime 

sleepiness by Epworth Sleepiness Scale, office and ambulatory 

blood pressure monitoring, echocardiography and assess-

ment of pulse wave velocity. The 10-month follow-up study 

included 105 patients, who were divided into 4 subgroups: 

A — those with moderate to severe OSA on CPAP (n = 23); 

B — individuals with moderate to severe OSA without CPAP 

(n = 29); C — patients with mild OSA (n = 29); D — people 

without OSA (controls, n = 24). All examinees received similar 

antihypertensive therapy according to 2013 European Society 

of Hypertension/European Society of Cardiology Guidelines. 

Results. Patients with AH and OSA (mean apnea-hypopnea 

index of 38.10 ± 2.51 events/h) compared to those without 

OSA (mean apnea-hypopnea index of 3.02 ± 0.25 events/h) 

had significantly higher body mass index (35.20 ± 0.57 kg/m2 

vs 30.60 ± 0.79 kg/m2, P < 0.001), as well as blood glucose 

level (107.2 ± 2.2 mg/dl vs 98.0 ± 2.5 mg/dl, P = 0.045), uric 

acid level (6.17 ± 0.10 mg/dl vs 5.5 ± 0.3 mg/dl, P = 0.048) 

and left ventricular mass index (115.80 ± 2.39 g/m2 vs 104.60 ±

± 4.56 g/m2, P = 0.035). During 10 months of follow-up, 

patients with AH and OSA on CPAP therapy reported a 

significant decrease in pulse wave velocity in elastic arteries 

(from 12.20 ± 0.63 m/s to 10.05 ± 0.43 m/s, P = 0.009), office 

systolic blood pressure (from 143.8 ± 132.7 mm Hg to 132.70 ± 

± 2.33 mm Hg; P = 0.021) and diastolic blood pressure (from 

93.80 ± 3.31 mm Hg to 86.00 ± 3.19 mm Hg; P = 0.012). 

Central systolic blood pressure also decreased (from 130.30 ± 

± 3.97 mm Hg to 119.70 ± 2.97 mm Hg; P = 0.012). Conclu-
sions. Combination of continuous positive airway pressure 

therapy and antihypertensive treatment improves arterial 

elasticity and helps achieve target blood pressure in hyperten-

sive patients with moderate to severe obstructive sleep apnea.

Keywords: arterial hypertension; obstructive sleep apnea; con-

tinuous positive airway pressure; blood pressure; arterial stiffness; 

pulse wave velocity
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Лікування гіпертензії 1-ї стадії у дорослих 
з низьким 10-річним ризиком серцево-судинних 

захворювань: заповнення прогалин у рекомендаціях

Наукове твердження Американської асоціації серця

Резюме. Високий артеріальний тиск (АТ) є основною причиною захворюваності та смертності від 
серцево-судинних хвороб. Пацієнти та клініцисти, які мають справу з артеріальною гіпертензією, 
отримали користь від даних рандомізованих контрольованих клінічних досліджень, в яких викорис-
товувалась оцінка розвитку ускладнень (подій). Одним із результатів цих випробувань стало роз-
роблення доказових настанов. Прагнення використовувати докази, отримані в цих рандомізованих 
дослідженнях на основі подій, було наріжним каменем у розробленні рекомендацій щодо лікування. 
Однак у деяких ситуаціях дані досліджень на основі подій відсутні для допомоги у плані прийняття 
рішень щодо лікування як для тих, хто пише керівництва, так і для клініцистів. Це стосується лі-
кування багатьох пацієнтів з гіпертензією 1-ї стадії. Метою цього наукового твердження є надан-
ня інформації, яка доповнює настанову щодо принципів клінічної практики з гіпертензії 2017 року 
для пацієнтів з нелікованою гіпертенізєю 1-ї стадії (систолічний/діастолічний артеріальний тиск 
(АТ) 130–139/80–89 мм рт.ст.) з 10-річним ризиком розвитку атеросклеротичного серцево-су-
динного захворювання < 10 %, та осіб, які не досягають цільового рівня систолічного/діастолічного 
АТ (< 130/80 мм рт.ст.) через 6 місяців після рекомендованих у керівництві змін способу життя. 
Це твердження пропонує докази з інших джерел, крім рандомізованих контрольованих клінічних 
випробувань на основі подій, та пропонує варіанти терапії таких хворих для розгляду клініцистами.
Ключові слова: наукове твердження Aмериканської асоціації серця; фактори ризику серцево-су-
динних захворювань; гіпертонія; фармакотерапія

В останні десятиліття управління факторами ри-

зику серцево-судинних захворювань (ССЗ), вклю-

чаючи артеріальну гіпертензію (АГ), поліпшилося 

завдяки даним рандомізованих контрольованих 

клінічних випробувань (РКВ), в яких використову-

вали оцінку розвитку ускладнень (подій). Одним із 

результатів цих випробувань стало розроблення до-

казових настанов [1]. Прагнення використовувати 

докази з цих рандомізованих випробувань на основі 

подій стало наріжним каменем у розробленні реко-

мендацій щодо настановного лікування [2]. Однак 

у деяких ситуаціях дані досліджень на основі подій 

відсутні для допомоги у плані прийняття рішень 

щодо лікування як для тих, хто пише керівництва, 

так і для клініцистів. Це стосується лікування бага-

тьох пацієнтів з АГ 1-ї стадії [1, 3].

Метою цього наукового твердження є надання 

інформації, яка доповнює настанову щодо прин-

ципів клінічної практики з гіпертензії 2017 року для 

пацієнтів з нелікованою гіпертенізєю 1-ї стадії (сис-

толічний/діастолічний артеріальний тиск (АТ) 130–

139/80–89 мм рт.ст.) з 10-річним ризиком розвитку 

атеросклеротичного серцево-судинного захворю-

вання < 10 %, та осіб, які не досягають цільового 

рівня систолічного/діастолічного АТ (< 130/80 мм 

рт.ст.) через 6 місяців після рекомендованих у ке-

рівництві змін способу життя. Це твердження про-

понує докази з інших джерел, крім рандомізованих 

контрольованих клінічних випробувань на основі 

подій, та пропонує варіанти терапії таких хворих для 

розгляду клініцистами [4].

Високий АТ є основною причиною захворюва-

ності та смертності від ССЗ у всьому світі. Глобаль-

на поширеність систолічного АТ > 110 мм рт.ст. за 

останні 3 десятиліття зросла і в 2015 році спричини-

ла 10 мільйонів смертей та 212 мільйонів років жит-
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тя з інвалідністю в усьому світі, що в 1,4 раза більше 

порівняно з 1990 роком [5]. Особи, які страждають 

на АГ, мають більш високий ризик розвитку ССЗ 

протягом усього життя, і початок захворюваності 

на серцево-судинні хвороби в них настає на 5 років 

раніше, ніж у осіб з нормальним АТ [6, 7]. Серед до-

рослих осіб середнього віку підвищення рівня АТ 

на кожні 20 мм рт.ст. пов’язане з подвоєнням час-

тоти смертності внаслідок інсульту, ішемічної хво-

роби серця та інших судинних причин [8]. Нещо-

давній аналіз групи дорослих в дослідженні MESA 

(Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis — «Багатоет-

нічне дослідження атеросклерозу»), які мали рівень 

систолічного АТ 90–129 мм рт.ст. і низький ризик 

розвитку атеросклеротичного серцево-судинного 

захворювання (АССЗ), показав прогресивне збіль-

шення рівня коронарного кальцію, традиційних 

факторів ризику ССЗ та частоту розвитку серце-

во-судинних ускладнень у осіб з більш високим 

рівнем систолічного АТ на початковому етапі [9]. 

Як зазначено в супровідній редакційній статті, це 

дослідження може визначити як ідеальний рівень 

систолічного АТ для запобігання раннім стадіям 

АССЗ 90 мм рт.ст. [10]. Серед дорослих американ-

ців з 2011 по 2014 рік 42,3 % мали нормальний рі-

вень АТ (систолічний/діастолічний АТ < 120/80 мм 

рт.ст.), 12,1 % — підвищений АТ (120–129/< 80 мм 

рт.ст.), 13,7 % — АГ 1-ї стадії (130–139/80–89 мм 

рт.ст.), 7,7 % — АГ 2-ї стадії ( 140/90 мм рт.ст.), 

а 24,2 % приймали антигіпертензивні препарати 

[11]. Навіть серед осіб молодого віку в досліджен-

ні CARDIA (Coronary Artery Risk Development in 

Young Adults — «Ризик розвитку коронарних ар-

терій у молодих дорослих») значна частка учасни-

ків цієї дворасової когорти віком до 40 років мала 

підвищений АТ (9 %), АГ 1-ї стадії (25 %) або АГ 

2-ї стадії (13 %) [12]. Все очевидіше, що величи-

ни АТ вище рівня, який вважається нормальним 

( 120/80 мм рт.ст.) у ранньому дорослому віці, 

асоціюються з більш високим довгостроковим ри-

зиком ССЗ, навіть якщо розрахунковий 10-річний 

ризик у людини є низьким. АГ 1-ї стадії не тільки 

поширена серед дорослих осіб молодого та серед-

нього віку — більшість із них переходять до АГ 2-ї 

стадії зі ще більшим ризиком розвитку АССЗ. Так, 

у Китаї серед дорослих осіб середнього віку (35–59 

років) з АГ 1-ї стадії протягом 15 років 65 % про-

гресували до 2-ї стадії. Крім того, більше 26 % усіх 

смертей від ССЗ та 13 % усіх смертей були віднесені 

до АГ 1-ї стадії [13].

Рекомендації для дорослих і брак 
доказів із рандомізованих досліджень

У керівництві 2017 року з клінічної практики 

щодо АГ для дорослих при гіпертензії 1-ї стадії та 

10-річному ризику розвитку ССЗ < 10 % рекомен-

довано лікування зміною способу життя. Також ре-

комендується повторювати вимірювання АТ через 

інтервали від 3 до 6 місяців. Для пацієнтів, які не 

досягають мети лікування < 130/80 мм рт.ст., по-

дальші кроки щодо лікування не запропоновані 

[1]. Немає РКВ, в яких би оцінювали розвиток ССЗ 

у осіб із АГ 1-ї стадії та низьким 10-річним ризиком 

[14]. Оскільки вік є дуже сильним фактором ризику 

ССЗ, слід підкреслити, що багато з цих пацієнтів 

є особами молодого віку. Тривалий часовий пері-

од до першої події ССЗ та загальна низька частота 

розвитку випадків ССЗ для більшості молодих осіб 

потребуватимуть адекватних досліджень з великим 

обсягом вибірки або тривалим часовим горизонтом 

для виявлення відмінностей у важливих клінічних 

результатах. Пов’язані з цим витрати та логістич-

ні труднощі роблять малоймовірним здійснення 

таких випробувань у сучасній ситуації щодо про-

ведення досліджень. Ця ситуація подібна до гіпер-

холестеринемії, оскільки відзначаються ранній по-

чаток і прогресуюче зростання ризику ССЗ серед 

пацієнтів з гіперхолестеринемією та відсутність 

результатів широкомасштабних досліджень, які де-

монструють користь від лікування в популяціях із 

низьким ризиком. Внаслідок цих перешкод медич-

не співтовариство повинно спиратися на результа-

ти популяційних досліджень, досліджень медич-

них служб, клінічних випробувань із сурогатними 

кінцевими точками та висновки клінічних випро-

бувань, проведених у групах високого ризику, для 

керівництва лікуванням у цій популяції [15]. Ви-

трати значно зросли, оскільки клінічні випробу-

вання при ССЗ збільшилися в розмірах, обсязі та 

складності [16]. Запропоновані нові статистичні 

підходи для збільшення потужності та зменшення 

обсягу вибірки та вартості. До того ж великі праг-

матичні випробування, рандомізовані випробуван-

ня на основі реєстрів і проведення випробувань з 

ураженням органів-мішеней як кінцевою точкою 

або проміжними кінцевими точками ССЗ є осо-

бливостями дизайну випробувань, що можуть на-

дати можливість відповісти на клінічні питання, 

які раніше не мали відповідей. Такі нововведення 

можуть дозволити проведення доступних РКВ, що 

нададуть інформативні результати в молодих осіб із 

меншим ризиком розвитку АССЗ.

Контрасти педіатричних 
рекомендацій у підлітків

Керівництво щодо АГ у підлітків, рекомендо-

ване Американською академією педіатрії в 2017 

році (Клінічна практична настанова щодо скри-

нінгу та лікування високого АТ у дітей та підлітків 

(AAP-CPG)), базується на доказах пошкоджен-

ня органів-мішеней, пов’язаного із АГ (ПОМ) у 

підлітків, а також на доказах того, що рівні АТ у 

вищому діапазоні в підлітковому віці мають тен-

денцію до поступового зростання, що призводить 

до розвитку АГ у ранньому дорослому віці [19]. 

Отже, цілі лікування у цьому керівництві щодо АГ 

у підлітків базуються на зниженні ризику розви-

тку ПОМ та зменшенні ризику розвитку серцево-
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судинних захворювань у зрілому віці. В цьому ж 

керівництві визначення АГ 1-ї стадії для підлітків 

 13 років є ідентичним визначенню настанови для 

дорослих 2017 року. Оптимальною метою лікуван-

ня АТ для АГ 1-ї стадії у підлітків є систолічний/ді-

астолічний АТ < 90-го процентиля або < 130/80 мм 

рт ст. залежно від того, що нижче. Початковим 

лікуванням, рекомендованим при АГ 1-ї стадії, 

за відсутності діабету або хронічних захворювань 

нирок, є нефармакологічна модифікація способу 

життя. Цей підхід до лікування включає надання 

консультацій щодо контролю маси тіла, дотри-

мання здорової дієти, збільшення фізичної актив-

ності та покращення інших факторів ризику, що 

піддаються модифікації, а також моніторинг АТ 

протягом 6 місяців. Якщо після 6 місяців після 

зміни способу життя АТ не знижується до цільо-

вого рівня, рекомендується фармакологічне ліку-

вання. Настанова для дітей рекомендує отримати 

дані ехокардіограми як базового дослідження при 

розгляді необхідності фармакологічного лікуван-

ня та надає детальні рекомендації щодо первин-

ного вибору препарату та титрування препарату 

для досягнення цільового рівня АТ. У кількох пу-

блікаціях, в яких використовували визначення АГ 

із дитячих настанов для педіатричних груп, були 

виявлені більша поширеність АГ у дитячій попу-

ляції та підвищений АТ порівняно з попередніми 

рекомендаціями. Sharma та співавт. [20] повідо-

мили, що діти, які були класифіковані за категорі-

єю АТ із використанням критеріїв дитячих наста-

нов, мали інші асоційовані фактори ризику ССЗ, 

включаючи ожиріння, підвищений гемоглобін 

А1с та аномалії ліпідів; таким чином виявлялись 

діти з загальним ризиком ССЗ. Інше дослідження, 

яке вивчало застосування визначення із дитячих 

настанов для дитячих категорій АТ у когорті міста 

Богалуса (Луїзіана, США), виявило, що їх вико-

ристання покращило прогнозування подальшого 

розвитку артеріальної гіпертензії та гіпертрофії 

лівого шлуночка у ранньому дорослому віці [21]. 

Аналіз даних щодо АТ у підлітків віком від 10 до 

17 років у популяції первинної медичної допо-

моги на базі громади продемонстрував, що серед 

осіб з постійно підвищеним АТ прогресування до 

АГ протягом 2-річного періоду спостерігалася у 

5,9 % [22]. Нещодавно Yang та співавт. [23] опри-

люднили метааналіз 12 відповідних когортних 

досліджень підвищеного АТ у дітей та підлітків 

та проміжних показників або жорстких кінцевих 

точок у зрілому віці. У цьому дослідженні підви-

щений АТ у дитячому віці визначався як рівень АТ 

> 90-го процентиля або  120/80 мм рт.ст. Дослід-

ники встановили, що підвищений АТ у дитячому 

віці асоціювався зі збільшенням жорсткості арте-

рій у зрілому віці, яка була виміряна за швидкістю 

пульсової хвилі (коефіцієнт ризику (КР) 1,83, 95% 

ДІ 1,39–2,40), товщини інтима-медіа у сонних ар-

теріях (КР 1,60, 95% ДІ 1,29–2,00) та гіпертрофі-

єю лівого шлуночка (КР 1,40, 95% ДІ 1,20–1,64). 

Незважаючи на деякі обмеження в цих проспек-

тивних дослідженнях, вони надають переконливі 

докази того, що без втручань АГ або підвищений 

АТ у юності є прогресуючим розладом, що при-

зводить до розвитку проміжних маркерів ССЗ.

Ефективність і виклики лікування 
зміною способу життя

Зміни способу життя, спрямовані на досяг-

нення більш здорової дієти, зменшення спо-

живання натрію, посилення споживання калію, 

збільшення фізичної активності та підтримання 

стриманості або помірності вживання алкоголю, 

є наріжним каменем профілактики та лікування 

АГ [1]. Дослідження TOHP (Trials of Hypertension 

Prevention — «Дослідження з профілактики гіпер-

тензії») продемонструвало ефективність лікуван-

ня зміною способу життя для зниження АТ і про-

філактики АГ. Однак навіть за оптимальних умов, 

в яких поведінкове консультування проводить 

досвідчена команда, бажаних результатів складно 

досягти та зберегти з часом. Друга фаза TOHP пе-

редбачала консультації щодо змін способу життя 

протягом як мінімум 36 місяців спостереження у 

1787 дорослих віком від 30 до 54 років, які за но-

вою класифікацією відносяться до АГ 1-ї стадії та 

мали індекс маси тіла, що становив від 110 до 165 % 

від ідеального [24]. Базове споживання натрію 

( 4200 мг/добу) було зменшено на 42, 32 та 27 % 

через 6, 18 та 36 місяців у групі осіб, яким призна-

чалося лише зменшення споживання натрію, та 

на 36, 25 і 19 % у тих, кому призначали як знижен-

ня споживання натрію, так і схуднення. Для від-

повідних наступних візитів початкова маса тіла (в 

середньому  207 фунтів (93 кг)) була зменшена на 

4,7, 2,1 і 0,2 % у групі схуднення та 4,3, 2,3 і 0,3 % 

в осіб, яким призначали поєднання зменшення 

маси тіла та зниження споживання натрію. Хоча 

результати як зменшення споживання натрію, так 

і втрати маси тіла в цьому дослідженні були зна-

чно кращими порівняно з групою звичайної допо-

моги, вони підкреслюють труднощі досягнення та 

підтримання поведінкових втручань, спрямова-

них на зниження АТ.

Подібні дані були отримані в дорослих із висо-

ким ризиком розвитку ССЗ. Наприклад, у рандо-

мізованому контрольованому дослідженні, прове-

деному на 5145 дорослих віком від 45 до 75 років (у 

середньому 59 років) з діабетом та індексом маси 

тіла  25 кг/м2 (середня маса тіла становила 223 

фунти (100 кг)), особи, які були рандомізовані у 

групу поведінкового втручання щодо втрати маси 

тіла, мали масу тіла на  8, 6 і 2,6 % меншу, ніж па-

цієнти контрольної групи, через 12 місяців, 2 роки 

та в кінці дослідження (медіана спостереження — 

9,6 року) [25].

Ще складнішим є досягнення широкого при-

йняття та впровадження заходів щодо зміни способу 
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життя в клінічному лікуванні АГ. Ефект зниження 

АТ внаслідок індивідуальних змін способу життя, 

таких як лише зниження споживанню натрію, за-

звичай є меншим, ніж його досягнення за допомо-

гою прийому ліків. Краще зниження АТ вимагає 

використання більш складних поведінкових втру-

чань, спрямованих більш ніж на 2 фактори, таких як 

комбінація зниження рівня натрію та втрати маси 

тіла [26]. Також занепокоєння викликає те, що до-

слідження втручання у спосіб життя, на відміну від 

медикаментозних, зазвичай були зосереджені на 

зміні АТ і забезпечували лише непрямі докази змен-

шення випадків ССЗ або інших кінцевих точок [1, 

24, 27, 28].

Після проведення TOHP та інших досліджень 

щодо втручання у спосіб життя, дослідження ді-

єтичного втручання DASH (Dietary Approach to 

Stop Hypertension — «Дієтичний підхід до зупинки 

гіпертонії») додатково продемонструвало вплив ді-

єти на АТ [29]. Учасники були рандомізовані на ви-

користання дієти, багатої фруктами та овочами, або 

на комбіновану дієту, яка містила фрукти й овочі і 

молочні та інші продукти зі зниженим вмістом жиру 

та загальним зменшенням споживання жиру (дієта 

DASH), або дієту без втручання. Порівняно з конт-

рольною групою в осіб, які отримували дієту DASH, 

спостерігалося статистично значуще зниження АТ. 

Дієта DASH була ефективною незалежно від почат-

кового статусу АГ або раси/етнічної приналежності. 

У наступному дослідженні щодо впливу харчування, 

яке вивчало вплив дієти DASH та зменшення спо-

живання натрію як окремо, так і в поєднанні, кож-

не з втручань знижувало АТ, причому найбільший 

ефект спостерігався в осіб, які були рандомізовані 

як для дієти DASH, так і для зменшення споживан-

ня дієтичного натрію [30]. Ефект зниження АТ був 

більшим у пацієнтів із початковою АГ порівняно з 

тими, які її не мали, та у чорношкірих порівняно з 

усіма іншими учасниками. У поведінковому рандо-

мізованому контрольованому дослідженні, прове-

деному у 810 дорослих з АГ 1-ї та 2-ї стадії, в якому 

було 3 групи учасників, втручання, спрямовані на 

фізичну активність, зниження маси тіла, зменшен-

ня споживання натрію та зменшення споживання 

алкоголю, кожне окремо або у поєднанні з дієтою 

DASH, знизили рівень АТ порівняно з групою, в 

якій лише надавали поради [31]. Додавання дієти 

DASH призвело до дещо більшого зниження АТ 

через 6 (первинний результат), 27 та 18 місяців, але 

різниця не були статистично значущою [32].

Незважаючи на згадані раніше виклики, досяг-

нення та підтримка зміни способу життя є принци-

пово важливими зусиллями щодо зменшення ри-

зику серцево-судинних захворювань, пов’язаного з 

підвищеним АТ. Різні поєднання нездорової дієти, 

що призводить до збільшення маси тіла, надмірно-

го споживання натрію, недостатнього споживання 

калію, недостатньої фізичної активності та надмір-

ного вживання алкоголю, є причиною високого АТ 

та АГ у більшості дорослих, а зміна способу життя 

є основною стратегією профілактики та лікуван-

ня гіпертензії [1]. Модель хронічної допомоги (The 

Chronic Care Model) та інші сучасні парадигми най-

кращої практики для профілактики та контролю 

АГ наголошують на значенні багаторівневої систе-

ми, зосередженої на поінформованому, активному 

пацієнті, здатному до суттєвого самоменеджменту 

при сильній підтримці ініціативної групи, родини 

та друзів, відповідній структурі постачальників ме-

дичних послуг, а також системі підтримки громади. 

Всі вони організовані для сприяння успіху лікуван-

ня [33, 34]. Зміни способу життя, що є ключовою 

складовою моделі хронічного догляду, можуть бути 

полегшені шляхом визначення чемпіона, який до-

бре обізнаний у техніках зміни поведінки, вико-

ристання інформаційних технологій для навчання 

пацієнтів, підтримки та моніторингу досягнення 

початкової мети та довгострокового дотримання ре-

комендованих здорових змін поведінки та створен-

ня сприятливого середовища в медичних закладах, 

житлі пацієнта та громаді. На національному рівні 

такі ініціативи, як обмін інформацією про здоров’я 

з метою пропаганди здорового способу життя, про-

позиції щодо поліпшення маркування та переробки 

продуктів харчування, просування певних продук-

тів харчування, шкільних та інших програм харчу-

вання, фізичної активності та медичного страхуван-

ня, що роблять акцент на здоровому способі життя, 

є важливими доповненнями до системи надання 

допомоги.

Інші докази
Довічний ризик ССЗ

До публікації Керівництва з клінічної практи-

ки щодо АГ для дорослих 2017 року обсерваційні 

дослідження продемонстрували градуйовану за-

лежність рівня систолічного АТ від 114 до 140 мм 

рт.ст. із ризиком розвитку майбутніх ССЗ (коро-

нарні ускладнення, серцева недостатність, інсульт, 

транзиторна ішемічна атака), серцево-судинною 

смертністю та загальною смертністю зі збільшен-

ням частоти подій у діапазоні від 20 до 50 % [7, 8, 

35]. Більш високі коефіцієнти ризику мали особи з 

високим рівнем АТ (130/80–140/90 проти 120/80–

130/80 мм рт.ст.), смертність від ССЗ порівняно з 

загальною смертністю та систолічний АТ порівня-

но з діастолічним АТ. 

З часу опублікування Керівництва з клінічної 

практики щодо АГ для дорослих 2017 року було опу-

бліковано три звіти щодо осіб молодого віку, стра-

тифікованих у когорти відповідно до переглянутих 

визначень АГ, які підтвердили ці взаємозв’язки рів-

ня тиску та ССЗ у великих когортах з різною етніч-

ною популяцією (табл. 1). У дослідженні CARDIA 

Yano та співавт. продемонстрували, що чорношкірі 

та білошкірі чоловіки і жінки з підвищеним АТ або 

АГ 1-ї стадії мали частоту ССЗ на  70 % вищу, ніж 

особи з нормальним рівнем АТ [35]. Дослідження у 
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Південній Кореї за участю 2,5 мільйона дорослих ві-

ком від 18 до 39 років на початковому етапі, за яки-

ми спостерігали протягом 10–13 років, виявило на 

25 % вищий рівень випадків ССЗ в осіб, які не отри-

мували лікування при 1-й стадії АГ на вихідному 

рівні, порівняно з тими, у кого був нормальний АТ 

[36]. Нещодавнє дослідження, проведене в Китаї, 

виявило подібні результати [37]. Для всіх цих дослі-

джень зафіксовані CCЗ зазвичай відзначались у віці 

< 55 років. 

Довічний ризик прогресування гіпертензії
У США поширеність АГ зростає з віком, і в 

2011–2014 рр. 82 % дорослих  75 років мали АГ 

[11]. Значення АТ у дитинстві є сильним предикто-

ром рівня АТ у зрілому віці. Наприклад, у Bogalusa 

Heart Study (Дослідження серця у Богалусі) спо-

стерігалась сильна кореляція між значенням АТ у 

дітей та підлітків віком від 5 до 14 років та рівнем 

АТ, виміряним через 15 років (r = 0,36–0,50 для 

систолічного АТ та r = 0,20–0,42 для діастолічного 

АТ з деякими коливаннями залежно від віку, раси 

та статі) [38].

Тривалі спостережні дослідження в США по-

казали високу кумулятивну частоту АГ протягом 

усього життя. Коли в дослідженні CARDIA АГ 

визначали як систолічний АТ  130 мм рт.ст., а 

діастолічний АТ  80 мм рт.ст. або при прийомі 

антигіпертензивних препаратів, сукупна поши-

реність АГ у віці від 18 до 55 років становила 76, 

76, 55 та 40 % у чорношкірих чоловіків, чорно-

шкірих жінок, білошкірих чоловіків та білошкі-

рих жінок відповідно [39]. Навіть серед учасників 

дослідження CARDIA з рівнем систолічного АТ 

< 110 мм рт.ст. і діастолічним АТ < 70 мм рт.ст. 

віком від 18 до 30 років у 64 % дорослих чорно-

шкірих та 33 % дорослих білошкірих осіб у віці до 

55 років розвинулась АГ. У дослідженні MESA, в 

якому визначали АГ як рівень систолічного АТ 

 140 мм рт.ст., а діастолічного АТ  90 мм рт.ст. 

або при застосуванні антигіпертензивних препа-

ратів, прогнозована 40-річна сукупна частота АГ у 

віці від 45 до 85 років становила 93, 92, 86 та 84 % 

серед чорношкірих, латиноамериканських, білих 

та китайських учасників відповідно [40].

Попередні дослідження припускають, що вікове 

підвищення АТ, що спостерігається в США, може 

і не бути неминучим. У дослідженні INTERSALT, 

проведеному серед 52 осіб із 32 країн та 5 континен-

тів, спостерігалася значна гетерогенність рівнів АТ 

у різних місцях [41]. У 4 різних популяціях (індіан-

ці яномомо та сінгу з Бразилії, сільське населення в 

Кенії та в Папуа — Новій Гвінеї) не спостерігалось 

збільшення середніх рівнів систолічного або діасто-

лічного АТ з 20 до 59 років. Навіть у США далеко 

не в усіх дорослих спостерігається підвищення АТ 

зі збільшенням віку. При аналізі даних досліджен-

ня CARDIA 21 % учасників мали низьку стабільну 

Таблиця 1. Підсумкові значення коефіцієнтів ризику для серцево-судинних, коронарних ускладнень 
та інсульту в 3 публікаціях

Категорії АТ 
за рекомендаціями 

АНА — 2017

Son із співавт. [36]
Yano з співавт. 

[35]
Wu з співавт. 

[37]Чоловіки Жінки

ССЗ

Нормальний 
Референтне 

значення
Референтне 

значення
Референтне 

значення
Референтне 

значення

Підвищений 1,07 (1,03–1,11) 1,13 (1,05–1,22) 1,67 (1,01–2,77) 0,8 (0,28–2,30)

1-ша ст. АГ 1,25 (1,21–1,28) 1,27 (1,21–1,34) 1,75 (1,22–2,53) 1,82 (1,12–2,94)

2-га ст. АГ 1,76 (1,70–1,81) 1,85 (1,71–2,01) 3,49 (2,42–5,05) 3,54 (2,18–5,77)

ІХС

Нормальний 
Референтне 

значення
Референтне 

значення
Референтне 

значення
Референтне 

значення

Підвищений 1,05 (1,00–1,10) 1,04 (0,93–1,16) 1,95 (1,01–3,77)* NA

1-ша ст. АГ 1,23 (1,19–1,27) 1,16 (1,08–1,25) 1,56 (0,94–2,59)* NA

2-га ст. АГ 1,68 (1,61–1,75) 1,46 (1,29–1,66) 2,80 (1,66–4,72)* NA

Інсульт

Нормальний 
Референтне 

значення
Референтне 

значення
Референтне 

значення
Референтне 

значення

Підвищений 1,10 (1,03–1,17) 1,23 (1,12–1,36) 1,87 (0,73–4,79)* 0,80 (0,24–2,70)

1-ша ст. АГ 1,30 (1,25–1,36) 1,37 (1,29–1,46) 1,70 (0,86–3,34)* 1,79 (1,03–3,11)

2-га ст. АГ 1,99 (1,90–2,09) 2,18 (1,97–2,41) 4,39 (2,32–8,31)* 3,21 (1,82–5,68)

Примітки: АГ — артеріальна гіпертензія; АТ — артеріальний тиск; АНА — Американська асоціація серця; 
ІХС — ішемічна хвороба серця; ССЗ — серцево-судинна захворюваність.
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траєкторію АТ, що визначається низьким рівнем 

АТ на початковому етапі з незначним збільшенням 

АТ або його відсутністю протягом більше 25 ро-

ків спостереження [39]. У цій групі середній рівень 

систолічного АТ збільшився з 101 до 104 мм рт.ст., 

а середнє значення діастолічного АТ зросло з 62 

до 64 мм рт.ст. протягом 25 років, лише 3 % учас-

ників почали приймати антигіпертензивні ліки. За 

даними дослідження CARDIA, здорова поведінка, 

включаючи більш низький індекс маси тіла та вищу 

прихильність до типу дієти DASH, була пов’язана 

з меншим ризиком розвитку АГ протягом 30 років 

спостереження [39].

Ураження органів-мішеней 
у молодих хворих низького ризику

Дані проспективних когортних досліджень по-

чинаючи з дитинства дають уявлення про початок 

ССЗ у ранньому дорослому віці. Під час аналізу 

траєкторій АТ за даними 5 проспективних когорт-

них досліджень щодо показників стану серцево-су-

динної системи, включаючи АТ, Allen та співавт. 

[42] виявили асоціацію зниження стану серцево-

судинного здоров’я зі збільшенням товщини інти-

ма-медіа каротидної артерії в ранньому дорослому 

віці. Інші повідомлення вказують на те, що поча-

ток АГ у ранньому дорослому віці призводить до 

значного ризику розвитку ПОМ порівняно з по-

чатком АГ у більш пізньому віці. Попередній ана-

ліз траєкторії на основі даних когорт дослідження 

CARDIA виявив 5 різних траєкторій усередненого 

АТ ([систолічний АТ + діастолічний АТ]/2). Порів-

няно з найнижчою траєкторією у двох групах най-

вищими траєкторіями АТ були більші КР розвитку 

показника коронарної кальцифікації  100. Скори-

говані КР для 2 груп із вищим початковим рівнем 

АТ становили 2,28 (95% ДІ 1,24–4,18) та 3,70 (95% 

ДІ 1,66–8,20) відповідно. Подібні результати були 

отримані і для траєкторій АТ при ізольованій сис-

толічній АГ [43]. Ці останні публікації, засновані 

на аналізі тривалих досліджень у когортах осіб мо-

лодого віку з АГ 1-ї стадії, демонструють підвище-

ний ризик передчасних несприятливих наслідків 

ССЗ. Для розроблення показників ризику, придат-

них для молодих осіб, що полегшують ідентифіка-

цію індивідуумів, які навіть при АГ 1-ї стадії мають 

підвищений ризик передчасних несприятливих 

наслідків ССЗ, потрібні додаткові дослідження. 

Клінічні випробування також необхідні для розро-

блення оптимального лікування АГ 1-ї стадії в осіб 

молодого віку. Додаткові дані щодо коефіцієнтів 

ризику в молодих осіб з підвищеним АТ та АГ 2-ї 

стадії наведені в табл. 1 [36–38]. 

Уповільнення прогресування 
гіпертензії

Як зазначалося вище, велика кількість доказів 

підтримує нефармакологічні втручання з метою 

профілактики АГ та контролю АТ. На додаток до та-

ких втручань у кількох рандомізованих досліджен-

нях було показано, що в пацієнтів з прегіпертензією 

фармакологічна терапія може запобігти прогресу-

ванню АГ (терміни, що застосовуються під час до-

слідження). 

У програмі TROPHY (Trial of Preventing Hyperten-

sion — «Дослідження для запобігання гіпертензії») 

772 дорослі з рівнем систолічного АТ 130–139 мм 

рт.ст. або діастолічним АТ 85–89 мм рт.ст. були ран-

домізовані до прийому 16 мг кандесартану на добу 

або плацебо. Вивчався розвиток АГ, яку визначали 

за середнім показником систолічного АТ  140 мм 

рт.ст. або діастолічного АТ  90 мм рт.ст. протягом 3 

візитів або за рівнем систолічного АТ  160 мм рт.ст. 

або діастолічного АТ  100 мм рт.ст. протягом що-

найменше 1 контрольного візиту, розвитком ПОМ 

або інших причин для початку фармакологічного 

лікування [44]. Протягом 2 років у 13,6 % осіб, ран-

домізованих на прийом кандесартану, та в 40,4 % 

осіб, які приймали плацебо, розвинулась АГ. Ліку-

вання кандесартаном було припинено через 2 роки, 

а за розвитком АГ спостерігали ще 2 роки. Протягом 

усього 4-річного періоду спостереження у меншої 

частки учасників, рандомізованих на прийом кан-

десартану протягом 2 років, порівняно з особами, 

які приймали плацебо, розвинулася АГ: 53,2 проти 

63,0 %. Таким чином, згідно з даними цього дослі-

дження, було підраховано, що 4 особи потребувати-

муть фармакологічного лікування протягом 2 років, 

щоб запобігти 1 новому випадку розвитку АГ. Од-

ним із важливих висновків цього дослідження ста-

ло те, що була визначена необхідність продовження 

антигіпертензивної терапії з метою запобігання ви-

никненню АГ на більш тривалий термін. 

Принаймні в 2 інших РКВ було продемонстро-

вано, що фармакологічна терапія може зменши-

ти ризик розвитку АГ. У дослідженні PREVER-

Prevention (Prevention of Hypertension in Patients 

with Prehypertension — «Профілактика артеріальної 

гіпертензії у пацієнтів із предгіпертензією») дорос-

лі з систолічним АТ 120–139 мм рт.ст. або діасто-

лічним АТ 80–89 мм рт.ст. (рівні, що відповідають 

підвищеному АТ та АГ 1-ї стадії в Керівництві з клі-

нічної практики щодо АГ для дорослих 2017 року) 

після 3 місяців втручання щодо змін способу життя 

були рандомізовані на прийом хлорталідону/аміло-

риду або плацебо [45]. У цьому дослідженні сукупна 

частота випадків гіпертонії, визначена як середній 

систолічний АТ  140 мм рт.ст. або середній діасто-

лічний АТ  90 мм рт.ст. протягом 2 візитів, стано-

вила 11,7 % серед учасників групи хлорталідону/

амілориду проти 19,5 % в осіб, які були рандомізо-

вані на прийом плацебо. Крім того, у групі втручан-

ня спостерігалося зменшення електрокардіогра-

фічних показників маси міокарда лівого шлуночка, 

що підтверджує концепцію того, що антигіпертен-

зивна медикаментозна терапія запобігає субклініч-

ній патофізіологічній реакції на підвищений АТ та 

АГ 1-ї стадії. У дослідженні PHARAO (Prevention 
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of Hypertension With the ACE-Inhibitor Ramipril in 

Patients With High-Normal BP — «Профілактика ар-

теріальної гіпертензії за допомогою інгібітора АПФ 

раміприлу у пацієнтів з високим рівнем АТ») паці-

єнти з рівнем систолічного АТ 130–139 мм рт.ст. 

були рандомізовані на прийом раміприлу або плаце-

бо [46]. Протягом 3 років у 30,7 % осіб, які були ран-

домізовані в групу раміприлу, проти 42,9 % осіб, які 

були рандомізовані в групу плацебо, розвинулась 

АГ, яку визначали за середнім рівнем систолічного 

АТ  140 мм рт.ст. або діастолічного АТ  90 мм рт.ст. 

В іншому дослідженні за участю дорослих осіб віком 

від 18 до 36 років з діастолічним АТ < 85 мм рт.ст., 

обоє батьки яких мали АГ, значення систолічного 

та діастолічного АТ при амбулаторному моніторин-

гу АТ були нижчими через 1 рік серед учасників, 

рандомізованих в групу прийому 8 мг кандесартану 

(–3,9 та –3,4 мм рт.ст. для систолічного та діастоліч-

ного АТ відповідно), тоді як доказів його зниження 

для учасників, рандомізованих в групу плацебо (0,3 

та 0,6 мм рт.ст. для систолічного та діастолчного АТ 

відповідно), не було [47]. Про число учасників, у 

яких розвинулась АГ, не було повідомлено. Ці РКВ 

вказують на те, що фармакологічне лікування може 

бути ефективним для зниження АТ при АГ 1-ї стадії 

та запобігання прогресуванню до подальшого під-

вищення рівня АТ.

Пропозиції на майбутні дослідження
Проведення РКВ у молодих дорослих із визна-

ченням тяжких ССЗ (смерть, нефатальний інфаркт 

міокарда та інсульт) було б складним з огляду на 

відносно низьку частоту цих наслідків у дорослих 

< 40 років. Таке випробування вимагало б дуже ве-

ликої за обсягом вибірки і спостереження, тривалі-

шого ніж звичайні 5 років. Слід розглядати альтер-

нативні дизайни досліджень. Первинні результати 

можуть бути пов’язані із АТ, зокрема прогресуван-

ня до АГ 2-ї стадії, кумулятивний вплив підвище-

ного АТ, проміжні маркери ССЗ або прогресуван-

ня до ПОМ. 

Нові випробування могли б базуватися на 

конструкціях, що застосовуються у програмах 

TROPHY, PHARAO та PREVER-Prevention, на-

даючи їм можливість оцінювати додаткові серце-

ві результати, такі як ехокардіографічні маркери 

маси лівого шлуночка та функції серця, частота 

виявлення/прогресування коронарного кальцію та 

судинні кінцеві точки, зокрема вікове збільшення 

швидкості пульсової хвилі та товщини комплексу 

інтима-медіа сонної артерії або зменшення гоміл-

ково-плечового індексу. Амбулаторний моніто-

ринг АТ та домашній моніторинг АТ також можуть 

бути включені як кінцеві точки. 

Узагальненість попередніх випробувань для мо-

лодих дорослих була поставлена під сумнів, насам-

перед через низький ризик ССЗ. Практично немож-

ливо повторити великі рандомізовані дослідження в 

кожній невивченій групі. Деталізоване узагальнен-

ня повинно враховуватися при розробленні нових 

випробувань, а критерії включення повинні забез-

печувати долучення різноманітної популяції, яка 

могла б забезпечити оцінку результатів у віковому 

діапазоні від 20 до 50 років, а також включати основ-

ні расові та етнічні підгрупи, так само як і жіночу 

популяцію, зокрема осіб, у яких в анамнезі спосте-

рігалась АГ під час вагітності.

Інформаційні технології та соціальні медіа є най-

кращими формами спілкування для осіб молодого 

віку. Інформаційні технології можуть також по-

кращити моніторинг АТ та інших перемінних, що є 

об’єктом дослідження. Долучення до планів догляду 

фармацевтичних працівників, медичних сестер та 

інших медичних працівників у громадах може по-

кращити рівень обізнаності щодо АГ та прихиль-

ності до лікування. Інші потенційні стратегії вклю-

чають використання прагматично структурованої 

національної мережі, в якій відповідні пацієнти 

можуть бути залучені до клінічних випробувань з 

подальшим застосуванням хмарних технологій та 

впровадження алгоритмів контролю якості, які по-

легшують завантаження та відстеження даних дослі-

дження [48, 49]. Пошук стимулів для практик щодо 

приєднання до такої мережі та для участі пацієнтів 

зі збільшенням рівня дотримання вимог протоко-

лу потенційно міг би бути доповнений сукупністю 

орієнтованих на результати пацієнта дослідників, 

фахівців із оцінки результатів, прагматичних до-

слідників і зацікавлених сторін (постачальників 

первинної медичної допомоги та пацієнтів), які на 

сьогодні вже існують.

Міркування для клінічної практики
Як рекомендовано у Керівництві з клінічної 

практики щодо АГ для дорослих 2017 року, пацієн-

там з АГ 1-ї стадії, які мають оціночний 10-річний 

ризик АССЗ < 10 %, слід проводити лікування за 

допомогою нефармакологічної терапії (змін спосо-

бу життя) та повторно проводити оцінку АТ протя-

гом 3–6 місяців [1]. Слід інформувати пацієнтів, що 

багато з них можуть досягти цільового АТ без вико-

ристання ліків, шляхом енергійного впровадження 

змін способу життя. 

У всіх пацієнтів з АГ 1-ї стадії, які не досягли 

цільового АТ (< 130/80 мм рт.ст.) протягом 6 мі-

сяців, лікування зміною способу життя слід про-

довжувати, а також розглянути додавання ліків 4 

класів, рекомендованих у керівництві 2017 року 

[1]. Для пацієнтів, в яких у підлітковому віці (або 

в дитинстві) була виявлена АГ та була призначена 

антигіпертензивна медикаментозна терапія, слід 

враховувати початкові показання, які були вико-

ристані для старту медикаментозного лікування, та 

необхідність продовжувати прийом антигіпертен-

зивних препаратів і зміни способу життя при до-

сягненні молодого дорослого віку [50]. 

Серед молодих дорослих з АГ 1-ї стадії, яка не 

контролюється за допомогою змін способу життя, 
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особливу увагу слід приділити застосуванню анти-

гіпертензивних препаратів в осіб із сімейним анам-

незом передчасних ССЗ [51], АГ в анамнезі під час 

вагітності [52] або особистим анамнезом передчас-

ного народження [53].

Молодим дорослим з АГ 1-ї стадії слід приділити 

пильну увагу питанням прихильності до лікування. 

Рекомендації щодо стратегій дотримання для по-

кращення прихильності до лікування та контролю 

АГ доступні у Керівництві з клінічної практики 

щодо АГ для дорослих 2017 року [1]. У напружених 

практиках з обмеженим часом у постачальників 

послуг і недостатнім досвідом у техніках зміни по-

ведінки для консультування щодо зміни способу 

життя дуже бажано виділити спеціально навченого/

сертифікованого члена команди або непрактикую-

чого консультанта. 

Як рекомендовано в настанові Американського 

колегії кардіологів/Американської асоціації серця у 

2019 році щодо первинної профілактики ССЗ, у па-

цієнтів з 10-річним ризиком < 10 % рівень ризику 

повинен оцінюватися кожні 4–6 років [54]. 

Як зазначалося вище, доказова база для цих 

тверджень ґрунтується насамперед на даних спо-

стережень. За відсутності даних рандомізованих 

контрольованих досліджень та відсутності плану 

проведення таких досліджень клініцисти можуть ви-

користовувати своє клінічне судження при розгляді 

можливості вибору антигіпертензивних ліків для цих 

пацієнтів. 
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Management of stage 1 hypertension in adults with a low 10-year risk for cardiovascular disease: 
filling a guidance gap

A scientific statement from the American Heart Association

Abstract. High blood pressure (BP) is the leading cause of 

worldwide cardiovascular disease morbidity and mortality. Pa-

tients and clinicians dealing with hypertension have benefited 

from the evidence of event-based randomized controlled clinical 

trials. One result from those trials has been the development of 

evidence-based guidelines. The commitment to using evidence 

from these event-based randomized trials has been a cornerstone 

in the development of guideline treatment recommendations. 

However, in some situations, evidence from event-based trials 

is not available to guideline writers or clinicians for assistance 

in treatment decision making. Such is the case for the manage-

ment of many patients with stage 1 hypertension. The purpose 

of this scientific statement is to provide information comple-

mentary to the 2017 Hypertension Clinical Practice Guidelines 

for the patient with untreated stage 1 hypertension (systolic BP/

diastolic BP, 130–139/80–89 mm Hg) with a 10-year risk for 

atherosclerotic cardiovascular disease < 10 % who fails to meet 

the systolic BP/diastolic goal (< 130/80 mm Hg) after 6 months 

of guideline-recommended lifestyle therapy. This statement 

provides evidence from sources other than event-based ran-

domized controlled clinical trials and offers therapy options for 

consideration by clinicians.

Keywords: AHA Scientific Statements; heart disease risk factors; 

hypertension; pharmacotherapy
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Серцево-судинні захворювання: класифікація, 
стандарти діагностики та лікування — 2020. 

Стандарти надання медичної допомоги пацієнтам 
з артеріальною гіпертензією

Стратифікація серцево-судинного 
ризику у пацієнтів з АГ

Максимально корисною є стратегія, що базується 

на визначенні загального ризику. Під останнім розумі-

ють ризик ускладнень, що має даний хворий внаслідок 

підвищення АТ і наявності супутніх серцево-судинних 

захворювань, ураження органів-мішеней (табл. 1) та 

основних факторів ризику, наведених нижче.

Фактори (крім АТ), які застосовують для стратифі-
кації загального серцево-судинного ризику:

1. Демографічні або лабораторні параметри:

— чоловіча стать;

— вік (у чоловіків —  55 років, у жінок —  65 років);

— тютюнопаління — поточне або в анамнезі;

— дисліпідемія: загальний ХС > 4,9 ммоль/л, або 

ХС ЛПНЩ > 3,0 ммоль/л, або ХС ЛПВЩ < 1,0 ммоль/л 

(чоловіки), < 1,2 ммоль/л (жінки), ТГ > 1,7 ммоль/л;

— глюкоза в плазмі крові натще 5,6–6,9 ммоль/л;

— порушення толерантності до глюкози;

— цукровий діабет;

— зростання рівня сечової кислоти вище від ре-

ферентних значень;

— надмірна маса тіла (індекс маси тіла  25 кг/м2) 

або ожиріння (індекс маси тіла  30 кг/м2);

— абдомінальне ожиріння (окружність талії 

> 102 см у чоловіків і > 88 см у жінок);

— сімейний анамнез передчасного розвитку сер-

цево-судинних захворювань (до 55 років у чоловіків, 

до 65 років у жінок);

— ранній початок менопаузи;

— ЧСС у стані спокою > 80 уд/хв.

2. Пов’язане з АГ асимптомне ураження органів-

мішеней:

— артеріальна жорсткість: пульсовий тиск (у па-

цієнтів похилого віку)  60 мм рт.ст.;

— каротидно-феморальна швидкість поширення 

пульсової хвилі > 10 м/с;

— гіпертрофія ЛШ за даними ЕКГ та/або 

ЕхоКГ (індекс маси ЛШ > 115 г/м2 у чоловіків, 

> 95 г/м2 у жінок, індекс маси міокарда ЛШ —

маса міокарда ЛШ/площа поверхні тіла (г/м2) або 

індекс маси ЛШ > 50 г/м2 у чоловіків, > 47 г/м2 

у жінок, індекс маси міокарда ЛШ — маса міо-

карда ЛШ/зріст2 (г/м2)); площу поверхні тіла 

можна використовувати у пацієнтів з нормаль-

ною масою тіла;

— гомілково-плечовий індекс < 0,9;

— ХХН ІІІ стадії (рШКФ 30–59 мл/хв/1,72 м2)*;

— мікроальбумінурія 30–300 мг/добу, якщо ІІІ 

стадія, або співвідношення «альбумін/креатинін» 

30–300 мг/г, 3,4–34 мг/ммоль;

— тяжка ретинопатія (геморагічний ексудат, на-

бряк диска зорового нерва).

3. Встановлене серцево-судинне захворювання 

або захворювання нирок:

— ішемічний інсульт, геморагічний інсульт, 

транзиторна ішемічна атака;

— наявність атеросклеротичної бляшки 50 % у 

сонній артерії при візуалізації;

— ІМ, стенокардія, коронарна реваскуляризація 

(ЧПКВ або АКШ);

— СН включно зі збереженою ФВ ЛШ;

— ХХН ІV стадії (рШКФ < 30 мл/хв/1,72 м2)*;

— протеїнурія (> 300 мг/добу);

— симптомне ураження периферичних арте-

рій;

— тяжка ретинопатія (геморагії, ексудати, на-

бряк диска зорового нерва);

— ФП на фоні органічного ураження серця.

Примітка: * — електронний калькулятор для розра-

хунку ШКФ за формулою CKD-EPI — на сайті www.kidney.

org/professionals/kdoqi/gfr_calculator (або використовува-

ти відповідну програму для смартфона).
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Таблиця 1. Класифікація серцево-судинного ризику залежно від факторів ризику, ступеня, стадії 
захворювання, ураження органів-мішеней і наявності серцево-судинного або ниркового захворювання

Стадія АГ

Інші фактори 
ризику, 

ураження 
органів-

мішеней або 
захворювання

Ступінь підвищення АТ

Високий 
нормальний 
САТ 130–139 
або ДАТ 85–
89 мм рт.ст.

Ступінь 1 
CAT 140–159 

або 
ДАТ 90–99 мм 

рт.ст.

Ступінь 2 
CAT 160–179 

або 
ДАТ 100–109 мм 

рт.ст.

Ступінь 3 
САТ  180 

або 
ДАТ  110 мм 

рт.ст.

Стадія 1 
(неускладнена)

Немає факторів 
ризику 
1 або 2 фактори 
ризику 
 3 факторів 
ризику

Низький 

Низький 

Низький — 
помірний

Низький 

Помірний 

Помірний — 
високий

Помірний 

Помірний — 
високий 
Високий

Високий 

Високий 

Високий

Стадія 2 
(безсимптомне 
захворювання)

Ураження орга- 
нів-мішеней, 
хронічна хворо-
ба нирок (ХХН), 
цукровий діабет 
без ураження 
органів-мішеней

Помірний — ви-
сокий

Високий Високий Високий — дуже 
високий

Стадія 3 
(симптомне 
захворювання)

Симптомне 
серцево-судинне 
захворювання, 
ХХН  4, цу-
кровий діабет 
із ураженням 
органів-мішеней

Дуже високий Дуже високий Дуже високий Дуже високий

Виділяють чотири групи ризику розвитку серце-

во-судинних ускладнень:

1. Низький ризик (ризик 1) мають хворі з АГ 1-го 

ступеня без факторів ризику. До цієї групи відносять 

лише жінок, оскільки чоловіча стать сама по собі є 

фактором ризику серцево-судинних захворювань. 

Ризик розвитку серцево-судинних захворювань і 

ускладнень у найближчі 10 років становить 15 %.

2. Помірний ризик (ризик 2) — АГ 1-го ступеня з 

факторами ризику та АГ 2-го ступеня, не більше 2 фак-

торів ризику або вони відсутні. Немає ураження орга-

нів-мішеней і серцево-судинних ускладнень. Ризик їх 

розвитку у найближчі 10 років становить 15–20 %.

3. Високий ризик (ризик 3) мають пацієнти з АГ 

II стадії. До цієї групи відносять також хворих з АГ 

І стадії за наявності цукрового діабету або високо-

го тиску (АГ 2-го або 3-го ступеня), які не мають 

ускладнень АГ. Ризик розвитку серцево-судинних 

ускладнень у найближчі 10 років — більше 20 %.

4. Дуже високий ризик (ризик 4) — пацієнти з 

АГ III стадії. До цієї групи ризику відносять також 

хворих з АГ ІІ стадії + цукровий діабет і хворих 

будь-якої стадії з тяжким ураженням нирок (ШКФ 

< 30 мл/хв/1,73 м2). Ризик розвитку серцево-судин-

них ускладнень або смерті в найближчі 10 років пе-

ревищує 30 %.

Стандарти діагностики АГ
Обстеження пацієнта з підвищеним АТ про-

водиться з метою: 1) підтвердження діагнозу АГ; 

2) встановлення можливих причин вторинної АГ; 

3) стратифікації ризику серцево-судинних усклад-

нень, виявлення ураження органів-мішеней і супут-

ніх клінічних станів.

Вимірювання АТ
Золотим стандартом скринінгу, діагностики та 

оцінки ефективності терапії АГ є традиційне вимі-

рювання АТ в умовах медичного закладу (офісне ви-

мірювання АТ).

Правила вимірювання АТ:

— вимірювання АТ починають після 3–5-хви-

линного відпочинку пацієнта в положенні сидя-

чи, мінімум 2 вимірювання АТ з інтервалом 1–2 хв 

(3-тє додаткове — у разі значної різниці між перши-

ми двома вимірюваннями), й обчислюють середнє 

арифметичне значення. При первинній оцінці паці-

єнта вимірювання АТ проводять на обох руках і ви-

значають домінантну (рука з вищим рівнем АТ), на 

якій у подальшому буде вимірюватися АТ;

— для вимірювання АТ використовують манжет-

ки відповідного розміру: стандартна (ширина 12–

13 см, довжина 35 см), велика (окружність плеча па-

цієнта > 32 см) і маленька манжетка (для дітей віком 

молодше 5 років); манжету розміщують посередині 

плеча на рівні серця, щоб її нижній край знаходився 

на 2–2,5 см вище від ліктьової ямки, а між манже-

тою та поверхнею плеча проходив палець;

— у разі використання аускультативного методу 

вимірювання АТ визначають І фазу (появу) і V фазу 

(зникнення) тонів Короткова, що відповідають САТ 

і ДАТ;
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— вимірювання АТ на 1-й та 3-й хвилині після пе-

реходу в ортостаз необхідно обов’язково проводити в 

осіб похилого віку, а також у хворих з цукровим діабе-

том і в усіх випадках наявності ортостатичної гіпотен-

зії (зниження САТ на 20 мм рт.ст. і більше або ДАТ на 

10 мм рт.ст. і більше) або при підозрі на неї.

Важливим доповненням до традиційного офісно-

го є вимірювання АТ поза межами медичного закла-

ду — амбулаторне добове і домашнє моніторування 

АТ. Вони надають можливість точніше оцінити рі-

вень АТ на основі оцінки більшої кількості вимірю-

вань в обставинах реального життя пацієнта, а його 

результати є більш точними предикторами серцево-

судинних ускладнень у пацієнтів з АГ. Основними 

показаннями для амбулаторного добового та домаш-

нього моніторування АТ є підозра на «гіпертензію 

білого халата», масковану або нічну гіпертензію, гі-

потензію, значна міжвізитна варіабельність АТ при 

офісних вимірюваннях і резистентна АГ.

Діагностичні критерії АГ, за даними різних типів 

вимірювання АТ, наведені в табл. 2.

Оцінка факторів ризику серцево-судинних за-

хворювань: обов’язковим є визначення вмісту в 

венозній крові глюкози, загального ХС та ТГ, при 

можливості — ХС ЛПНЩ і ЛПВЩ.

Оцінка ураження органів-мішеней
Серце: ЕКГ є обов’язковою для всіх пацієнтів; 

додаткові дослідження (ЕхоКГ, навантажувальні 

тести, холтерівське моніторування ЕКГ) проводять-

ся за показаннями, що визначаються при фізикаль-

ному обстеженні та за даними ЕКГ. ЕхоКГ для всіх 

є бажаною на етапі первинної ланки й обов’язковою 

на етапі вторинної допомоги.

Артерії: допплерографія сонних і периферичних 

артерій, визначення швидкості пульсової хвилі та 

гомілково-плечовий індекс можуть застосовуватися 

як додаткові дослідження.

Нирки: визначення сироваткового креатиніну і 

розрахунок ШКФ (кліренсу креатиніну)*, загаль-

ний аналіз сечі рекомендовані всім пацієнтам з АГ, 

за необхідності додатково — оцінка екскреції альбу-

міну з сечею, УЗД нирок.

Діагностика вторинних АГ
Вторинна АГ — це АГ, причина якої може бути 

виявлена та яка може бути вилікувана втручанням, 

специфічним для цієї причини. Настороженість 

щодо підозри та раннього виявлення вторинних 

причин АГ є важливою, оскільки втручання можуть 

сприяти одужанню, особливо в молодих пацієнтів 

(наприклад, хірургічна корекція коарктації аорти, 

ниркова ангіопластика у молодих пацієнтів з фібро-

мускулярною дисплазією ниркової артерії, усунен-

ня ендокринної причини АГ (наприклад, шляхом 

видалення аденоми надниркової залози) або ме-

дикаментозне лікування моногенного розладу за-

собом, що впливає на специфічний іонний канал, 

чутливий до препарату (наприклад, селективне за-

стосування амілориду при синдромі Ліддла)). Від-

термінована діагностика та лікування вторинної АГ 

(втручання, за допомогою яких можливо вилікувати 

причину вторинної АГ), будуть менш ефективними 

(тобто не зможуть позбавити потреби в антигіпер-

тензивному лікуванні), тому що тривала АГ при-

зводить до ушкодження судин та інших органів, які 

підтримують підвищений АТ, але втручання все ж 

таки є важливим, оскільки часто сприятиме наба-

гато кращому контролю АТ за допомогою меншого 

числа антигіпертензивних препаратів.

Поширеність вторинної АГ становить 5–15 % 

серед осіб з АГ. Скринінг усіх хворих на АГ щодо 

виявлення вторинної АГ є неможливим або еконо-

мічно неефективним, однак існують певні загальні 

характеристики хворих, які вказують на те, що вони 

з більшою ймовірністю можуть мати вторинну АГ, 

і в них після підтвердження підвищеного рівня АТ 

методом амбулаторного моніторування АТ (АМАТ) 

слід провести такий скринінг.

Особливості хворих, які дають можливість запідо-
зрити вторинну АГ:

— молоді пацієнти (< 40 років) з АГ 2-го ступеня 

або початком АГ будь-якого ступеня в дитинстві;

— гостре погіршення (поява) АГ у пацієнтів з ра-

ніше документованою хронічно стабільною нормо-

тензією;

— резистентна АГ;

— тяжка АГ (3-й ступінь) або невідкладний стан 

при АГ;

— наявність виражених уражень органів-міше-

ней, обумовлених АГ;

Таблиця 2. Діагностичні критерії АГ за даними офісних і позаофісних вимірювань АТ

Категорія
САТ, 

мм рт.ст.
ДАТ, 

мм рт.ст.

Офісний АТ  140 та/або  90

Амбулаторний АТ

Середній денний (неспання)  135 та/або  85

Середній нічний (під час сну)  120 та/або  70

24-годинний  130 та/або  80

Домашній АТ  135 та/або  85

Примітка: * — електронний калькулятор для розрахун-

ку ШКФ за формулою CKD-EPI — на сайті www.kidney.org/

professionals/kdoqi/gfr_calculator (або використовувати від-

повідну програму для смартфона).
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— клінічні або біохімічні ознаки наявності у хво-

рого ендокринних причин АГ або хронічної хвороби 

нирок;

— клінічні ознаки наявності синдрому обструк-

тивного апное сну;

— симптоми, підозрілі на феохромоцитому, або 

сімейний анамнез феохромоцитоми.

Вторинну АГ варто запідозрити в першу чергу в 

пацієнтів із резистентним перебігом хвороби.

Резистентна АГ
АГ визначається як резистентна до лікування, 

якщо рекомендована стратегія терапії не дозволяє 

знизити рівень офісного САТ і ДАТ до < 140 мм 

рт.ст. та/або < 90 мм рт.ст. відповідно, а неадекват-

ний контроль АТ підтверджується при АМАТ або 

домашньому моніторуванні АТ (ДМАТ) у хворих, 

прихильність до терапії у яких була верифікована. 

Рекомендована стратегія лікування повинна вклю-

чати відповідні заходи щодо зміни способу життя 

та лікування оптимальними або найкраще перено-

симими дозами трьох або більше препаратів, які за-

звичай повинні включати діуретик, інгібітор АПФ 

або БРА та блокатори кальцієвих каналів. Також 

необхідно виключити псевдорезистентну АГ і вто-

ринні причини АГ. Резистентна АГ відзначається 

приблизно у 10 % пацієнтів із АГ. У близько 50 % 

пацієнтів з діагнозом резистентної АГ відзначають 

псевдорезистентність, а не істинну резистентну АГ.

Рекомендоване таке лікування резистентної АГ:

— посилення заходів щодо способу життя, осо-

бливо обмеження вживання солі < 5 г/добу;

— додавання до існуючого лікування низьких доз 

спіронолактону, або 

— подальше доповнення діуретичної терапії при 

непереносимості спіронолактону призначенням 

еплеренону, або амілориду, або більш високих доз ті-

азидних/тіазидоподібних діуретиків, або призначен-

ня петльового діуретика (при ШКФ < 30 мл/хв), або 

— додаткове призначення до попередньої терапії 

бісопрололу, доксазозину, препарату центральної 

дії чи будь-якого антигіпертензивного препарату ін-

ших груп, які ще не застосовувалися та не забороне-

ні для поєднаного застосування.

Псевдорезистентна АГ
Перш ніж зробити висновок про те, що у пацієн-

та має місце резистентна АГ, повинні бути оцінені 

та виключені кілька можливих причин псевдорезис-

тентної АГ:

1) погана прихильність до лікування є частою 

причиною псевдорезистентної АГ, яка відзначаєть-

ся у  50 % пацієнтів, коли її оцінюють за допомогою 

моніторингу терапевтичних препаратів (у крові або 

сечі), і безпосередньо пов’язана з кількістю призна-

чених таблеток;

2) феномен «білого халата» (при якому офісний 

рівень АТ підвищений, але АТ контролюється за 

даними АМАТ або ДМАТ) не є рідкісним у цих па-

цієнтів; отже, перш ніж підтвердити діагноз резис-

тентної АГ, рекомендовано підтвердити офісну АГ 

методом АМАТ або ДМАТ;

3) неправильна методика вимірювання офісного 

АТ, включаючи використання манжет, що є занадто 

малими відносно окружності руки, може призвести 

до хибного визначення високого АТ;

4) виражена кальцифікація плечової артерії, осо-

бливо у хворих похилого віку з сильно кальцифіко-

ваними артеріями;

5) клінічна інерція, внаслідок чого призначають 

неадекватні дози або нераціональні комбінації ан-

тигіпертензивних препаратів.

Інші причини резистентної АГ:
1) фактори способу життя, зокрема ожиріння або 

значне збільшення маси тіла, надмірне споживання 

алкоголю та натрію;

2) вживання вазопресорів або натрійзатриму-

вальних речовин, препаратів, призначених для ін-

ших станів, крім АГ, деяких засобів рослинного по-

ходження або рекреаційних препаратів і субстанцій 

(кокаїн, анаболічні стероїди тощо) (табл. 3, 6);

3) обструктивне апное сну (зазвичай, але не за-

вжди пов’язане з ожирінням);

4) невиявлені форми вторинної АГ (табл. 3);

5) виражене ураження органів-мішеней, обумов-

лене АГ, зокрема ХХН або підвищення жорсткості 

великих артерій.

Резистентна АГ пов’язана зі старшим віком (осо-

бливо > 75 років), чоловічою статтю, негроїдною ра-

сою африканського походження, вищим початковим 

рівнем АТ на час діагностики АГ, більш високими 

цифрами АТ, які виявляються протягом життя паці-

єнта, частими амбулаторними візитами, ожирінням, 

цукровим діабетом, атеросклеротичним захворюван-

ням та ураженням органів-мішеней, що обумовлене 

АГ, ХХН і рівнем коронарного ризику протягом 10 

років за Фремінгемською шкалою > 20 %.

Діагностичний підхід при резистентній АГ
Діагностика резистентної АГ:
1) анамнез пацієнта, включаючи особливості 

способу життя, алкоголь і дієтичне споживання на-

трію, прийом ліків або субстанцій, що можуть впли-

вати на контроль АТ, а також історію сну;

2) характер і дозування антигіпертензивної те-

рапії;

3) фізикальний огляд з особливим акцентом на 

виявлення ураження органів-мішеней, обумовлене 

АГ, та ознак вторинної АГ;

4) підтвердження резистентності до лікування 

шляхом позаофісного вимірювання АТ (наприклад, 

АМАТ або ДМАТ);

5) лабораторні тести для виявлення порушень 

вмісту електролітів (гіпокаліємія), пов’язаних фак-

торів ризику (цукровий діабет), ураження органів 

(розвинена дисфункція нирок) та вторинної АГ;

6) підтвердження прихильності до антигіпертен-

зивної терапії.
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Таблиця 3. Резистентна АГ: характеристики, вторинні причини та підтримуючі фактори

Характеристики хворих 
із резистентною АГ

Вторинні причини 
резистентної АГ

Ліки та субстанції, що можуть 
бути причиною підвищення АТ

Демографія: 
— похилий вік (особливо > 75 років); 
— ожиріння; 
— негроїдна раса; 
— надмірне споживання солі; 
— початково високий АТ із подаль-
шою хронізацією неконтрольованої 
АГ

Найбільш часті причини: 
— первинний альдостеронізм; 
— атеросклеротична реноваскуляр-
на хвороба; 
— синдром обструктивного апное 
сну; 
— ХХН 

Призначені ліки: 
— оральні контрацептиви 
— симпатоміметичні засоби (декон-
гестанти, засоби для лікування за-
студи); 
— НПЗП; 
— циклоспорин; 
— еритропоетин; 
— стероїди (у тому числі преднізо-
лон і гідрокортизон); 
— деякі препарати для лікування 
раку

Супутні захворювання: 
— ураження органів-мішеней, 
обумовлене АГ: ГЛШ та/або ХХН; 
— цукровий діабет; 
— атеросклеротичне ураження су-
дин; 
— жорсткість аорти та ізольована 
систолічна АГ

Нечасті причини: 
— феохромоцитома; 
— фібромускулярна дисплазія; 
— коарктація аорти; 
— хвороба Кушинга; 
— гіперпаратиреоз

Субстанції, які не призначають: 
— рекреаційні засоби (у тому числі 
кокаїн, амфетаміни, анаболічні сте-
роїди); 
— надмірне споживання локриці; 
— засоби рослинного походження 
(ефедра та ма хуанг)

Пацієнти повинні пройти обстеження для ви-

явлення вторинної причини АГ, насамперед щодо 

первинного альдостеронізму або атеросклеротич-

ного стенозу ниркової артерії, особливо в осіб похи-

лого віку або з ХХН. Необхідно враховувати слабку 

прихильність до лікування, але її виявлення у зви-

чайній клінічній практиці може бути досить склад-

ним. Деякі методи є простими у використанні, але 

мають обмежену цінність (наприклад, стандартизо-

вані опитувальники), тоді як інші, такі як скринінг 

на вміст лікарських засобів у сечі або крові, демон-

струють значні перспективи, але ще не доступні для 

широкого використання.

Причини вторинної АГ, клінічного перебігу та 

скринінгових тестів наведені в табл. 4, а типовий ві-

ковий розподіл цих причин — в табл. 5. Огляд цих та-

блиць показує, що більшість скринінгових процедур 

можливо розпочати з аналізів крові та сечі, УЗД органів 

черевної порожнини й ЕхоКГ. Направлення до спе-

ціалізованого центру рекомендоване для проведення 

додаткових досліджень для підтвердження можливого 

діагнозу вторинної АГ, який підозрюють, та клінічного 

лікування. Інші причини вторинної АГ внаслідок при-

йому ліків та субстанцій, а також рідкісні моногенні 

причини, описані нижче, наведені в табл. 6, 7.

Препарати та інші субстанції, що можуть 
викликати вторинну АГ

Прийом ліків та інших речовин може призвести 

до підвищення АТ і викликати підозру на вторинну 

АГ (табл. 6). Збір анамнезу щодо прийому ліків є важ-

ливим при розгляді діагнозу вторинної АГ. Лікарські 

засоби, зокрема НПЗП або глюкокортикоїди, можуть 

протидіяти ефекту зниження АТ при прийомі антигі-

пертензивних препаратів у хворих, які вже лікуються 

від АГ, що може зумовити втрату контролю АТ.

Генетичні причини вторинної АГ
Генетичні причини вторинної АГ зазвичай 

обумовлені порушенням одного гена. Рекомен-

дації щодо генетичного тестування при АГ на-

ведені в табл. 8. Генетичні причини є рідкісни-

ми, але важливими причинами вторинної АГ, 

тому що виявлення причини може визначати 

специфічну медикаментозну терапію (табл. 7). 

Загальні особливості цих генетичних розладів 

полягають у тому, що вони зазвичай обумов-

люють наявність АГ у дітей, підлітків або осіб 

молодого віку, а також більшість моногенних 

розладів викликають АГ через підвищення ре-

абсорбції натрію в ниркових канальцях. Вони 

зазвичай асоціюються зі зниженою концентра-

цією або активністю реніну у плазмі крові, що 

є нетиповим для молодих пацієнтів, особливо 

тих, які приймають антигіпертензивні препа-

рати (наприклад, блокатори ренін-ангіотензи-

нової системи, блокатори кальцієвих каналів 

або діуретики), що, як очікується, підвищують 

концентрацію або активність реніну у плазмі 

крові. Таким чином, виявлення зниженої кон-

центрації або активності реніну у плазмі крові, 

особливо під час прийому блокаторів ренін-

ангіотензинової системи, блокаторів кальціє-

вих каналів або діуретиків, повинно викликати 

підозру на вторинну АГ через стан, що зумов-

лює затримку солі в організмі людини. Важли-

во, що, зокрема, блокатори бета-адренорецеп-

торів, НПЗП, альфа-метилдопа або клонідин 

пригнічують концентрацію або активність ре-

ніну у плазмі крові. Прийом цих препаратів 

слід припинити (якщо це клінічно можливо) 

принаймні за 2 тижні до визначення концен-

трації або активності реніну у плазмі крові.
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Таблиця 4. Типові причини вторинної АГ

Причина
Поширеність 
серед хворих 

на АГ, %

Симптоми 
та ознаки

Скринінгові 
дослідження

Синдром обструк-
тивного апное сну

5–10
Хропіння; ожиріння (може бути і в ху-
дих),  ранковий головний біль, денна 
сонливість

Шкала Епворта, амбулаторна 
полісомнографія

Хвороба паренхіми 
нирок

2–10

Переважно безсимптомний перебіг, 
цукровий діабет, гематурія, про-
теїнурія, ніктурія, анемія, множинний 
полікістоз нирок у дорослих

Креатинін плазми, електроліти, 
рШКФ, смужковий тест сечі 
на кров, протеїн, відношення 
«альбумін/креатинін» у сечі, УЗД 
нирок

Реноваскулярні захворювання

Атеросклеротичне 
реноваскулярне 
захворювання

1–10

Старший вік, поширений атероскле-
роз (особливо ЗПА, цукровий діабет, 
паління, рецидиви флеш-набряку 
легень, систолічний шум у черевній 
порожнині

Дуплексне допплерівське уль-
тразвукове дослідження або КТ- 
чи МРТ-ангіографія

Фібромускулярна 
дисплазія

Молодший вік, частіше у жінок, си-
столічний шум у черевній порожнині

Ендокринні причини

Первинний альдо-
стеронізм

5–15

Переважно безсимптомний перебіг; 
м’язова слабкість (рідко)

Альдостерон і ренін у плазмі та 
їх відношення, гіпокаліємія (у 
меншості), гіпокаліємія може зни-
жувати рівень альдостерону

Феохромоцитома < 1

Епізодичні симптоми: пароксиз-
мальна АГ, потужний головний 
біль, підвищена пітливість, тремор 
верхніх кінцівок, блідість; АТ може 
підвищуватись після прийому ліків 
(у тому числі блокаторів бета-ре-
цепторів, метоклопраміду, симпа-
томіметиків, опіоїдів, трициклічних 
антидепресантів)

Метанефрини у фракціонованій 
плазмі або сечі

Синдром Кушинга < 1

Місяцеподібне обличчя, центральне 
ожиріння, атрофія шкіри, стрії на ни-
жній частині живота, підшкірні крово-
виливи; цукровий діабет; хронічний 
прийом стероїдів

Вільний кортизол у 24-годинній 
пробі сечі

Хвороби щито-
подібної залози 
(гіпер- та гіпоти-
реоз)

1–2

Симптоми гіпер- або гіпотиреозу Вміст тиреоїдних гормонів

Гіперпаратиреоз < 1 Гіперкальціємія, гіпофосфатемія Паратиреоїдний гормон, кальцій

Інші причини

Коарктація аорти < 1

Зазвичай виявляється у дитинстві 
або підлітковому віці, різниця рівня 
АТ ( 20/10 мм рт.ст.) між верхніми 
та нижніми кінцівками або між пра-
вою та лівою руками та відстрочена 
радіально-феморальна пульсація, 
низький КПІ, шум між лопатками, 
дефекти нижніх країв ребер при 
рентгенівському дослідженні грудної 
клітки

ЕхоКГ

Примітки: ЗПА — захворювання периферичних артерій; КПІ — кісточково-плечовий індекс; рШКФ — 
розрахункова швидкість клубочкової фільтрації.
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Таблиця 5. Поширеність і типові причини вторинної АГ відповідно до віку

Вікова група Частка, % Типові причини

Молодші діти (< 12 років) 70–85
— Хвороби паренхіми нирок 
— Коарктація аорти 
— Моногенні порушення

Підлітки (12–18 років) 10–15
— Хвороби паренхіми нирок 
— Коарктація аорти 
— Моногенні порушення

Молоді дорослі (19–40 років) 5–10
— Хвороби ниркової паренхіми 
— Фібромускулярна дисплазія (особливо в жінок) 
— Недіагностоване моногенне порушення

Дорослі середнього віку 
(41–65 років)

5–15

— Первинний альдостеронізм 
— Обструктивне апное сну 
— Синдром Кушинга 
— Феохромоцитома 
— Хвороби паренхіми нирок 
— Атеросклеротичне реноваскулярне захворювання

Дорослі похилого віку 
(> 65 років)

5–10
— Атеросклеротичне реноваскулярне захворювання 
— Хвороби паренхіми нирок 
— Хвороби щитоподібної залози

Таблиця 6. Лікарські засоби та субстанції, що можуть підвищувати АТ

Оральні контрацептивні засоби
Особливо ті, що містять естроген; викликають АГ в ~ 5 % жінок, зазвичай 
м’яку, але може бути і тяжка

Дієтичні таблетки (для схуднення) Наприклад, фенілпропаноламін і сибутрамін

Назальні деконгестанти Наприклад, фенілефрину гідрохлорид, нафазоліну гідрохлорид

Стимулюючі засоби
Амфетамін, кокаїн, екстазі; ці засоби викликають частіше гостру, ніж хро-
нічну АГ

Локриця
Хронічне надмірне споживання локриці імітує гіперальдостеронізм шля-
хом стимуляції мінералокортикоїдних рецепторів і пригнічення метаболіз-
му кортизолу

Імуносупресивні засоби
Наприклад, циклоспорин А (такролімус чинить менший ефект на АТ, а 
рапаміцин майже не впливає на АТ) та стероїди (кортикостероїди та гід-
рокортизон)

Антиангіогенні засоби для 
лікування раку

Антиангіогенні засоби, такі як інгібітори VEGF (зокрема, бевацизумаб), 
інгібітори тирозинкінази (у тому числі сунітиніб) та сорафеніб

Інші препарати та субстанції, що 
можуть підвищувати АТ

Анаболічні стероїди, еритропоетини, НПЗП, засоби рослинного похо-
дження (ефедра та ма хуанг)

Лікування вторинних АГ
Синдром обструктивного апное сну (СОАС). Паці-

єнтам із СОАС рекомендують зменшити масу тіла, 

уникати спати на спині. Стандартна антигіпертен-

зивна терапія без відновлення прохідності дихаль-

них шляхів малоефективна. Одним із основних 

методів лікування СОАС є застосування мікропро-

цесорних апаратів, що створюють постійний пози-

тивний тиск у дихальних шляхах та забезпечують 

надходження повітря в легені пацієнта, — СРАР-

терапія. Хворим із СОАС, в яких не відзначають 

зниження АТ у нічний час (non-dipper), рекомен-

дований вечірній прийом антигіпертензивних пре-

паратів.

У пацієнтів із ХОЗЛ блокатори бета-адреноре-

цепторів можуть негативно впливати на початково 

знижену функцію легень, знижують ефективність 

бета-агоністів тривалої дії та ускладнюють можли-

вість розрізнити бронхіальну астму та ХОЗЛ. Засто-

сування кардіоселективних блокаторів β
1
-адрено-

рецепторів у пацієнтів із ХОЗЛ довело свою безпеку 

при АГ. Діуретики можуть знижувати рівень калію в 

плазмі крові (на додаток до гіпокаліємічного ефек-

ту глюкокортикоїдів та агоністів β
2
-адренорецепто-

рів), збільшувати затримку вуглекислого газу 

(включаючи гіпоксію, пов’язану з метаболічним 

алкалозом, у пацієнтів із гіповентиляцією), збіль-

шувати гематокрит і погіршувати секрецію слизу у 

бронхах. Таким чином, діуретики не рекомендовані 

для широкого застосування у хворих на АГ із ХОЗЛ.

Для медикаментозного лікування пацієнтів із 

ХОЗЛ як препарати вибору рекомендовані блока-

тори кальцієвих каналів, БРА, або інгібітори АПФ, 

або комбінація блокаторів кальцієвих каналів і бло-

каторів ренін-ангіотензинової системи. Якщо зни-

ження АТ є незадовільним, залежно від наявності 
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Таблиця 7. Рідкісні генетичні причини вторинної АГ

Стан Фенотип Механізм та ефекти

Синдром Ліддла Гіпокаліємія, метаболічний алкалоз, низька 
активність або концентрація реніну у плазмі 
крові, низький рівень альдостерону у плазмі 
крові

Підвищена активність епітеліальних 
натрієвих каналів у ниркових ка-
нальцях: відповідають на лікування 
амілоридом

Синдром явного мінера-
локортикоїдного над-
лишку

Гіпокаліємія, метаболічний алкалоз, низька 
активність або концентрація реніну у плазмі 
крові, низький рівень альдостерону у плазмі 
крові

Зниження активності 2-го ізоензиму 
11b-дегідрогенази

Синдром Гордона Гіпокаліємія, метаболічний алкалоз, низька 
активність або концентрація реніну у плазмі 
крові, низький рівень альдостерону у плазмі 
крові

Підвищена активність натрійхлор-
ного котранспортера

Синдром Геллера АГ, яка посилюється при вагітності, низька 
активність або концентрація реніну у плазмі 
крові, низький рівень альдостерону у плазмі 
крові

Агоністичний ефект прогестерону 
на мінералокортикоїдні рецептори

Глюкокортикоїд-лікована 
АГ

Гіпокаліємія, метаболічний алкалоз, низька 
активність або концентрація реніну у плазмі 
крові, високий рівень альдостерону у плазмі 
крові

Химерні гени CYP 11b1 
та CYP 11b2: відповідь на лікування 
глюкокортикоїдами

Таблиця 8. Генетичне тестування при АГ

Рекомендації
Клас 

рекомендацій
Рівень доказів

Генетичні дослідження повинні розглядатися у спеціалізованих центрах 
для пацієнтів, у яких є підозри на рідкісні моногенні причини вторинної 
АГ, або для хворих на феохромоцитому

IIa B

Рутинне генетичне тестування при АГ не рекомендоване ІІІ С

інших супутніх захворювань можна розглянути при-

значення тіазидів або тіазидоподібних діуретиків та 

блокаторів β
1
-селективних адренорецепторів.

Захворювання паренхіми нирок. Пацієнтам 

із ХХН, якщо рівень їх офісного АТ становить 

> 140/90 мм рт.ст., рекомендоване обмеження на-

трію (< 5 г/добу кухонної солі) та призначення 

медикаментозного лікування. Для досягнення ці-

льових рівнів АТ при ХХН необхідна комбінована 

терапія, яка повинна розпочинатися комбінацією 

блокатора ренін-ангіотензинової системи (інгібітор 

АПФ/сартан) із блокаторами кальцієвих каналів 

або діуретиком. Комбінація двох блокаторів ренін-

ангіотензинової системи не рекомендована. Слід 

замінювати тіазидні діуретики на петльові, коли ве-

личина рШКФ становить < 30 мл/хв/1,73 м2. Конт-

роль дисліпідемії статинами (переваги надаються 

аторвастатину в максимальних або максимально 

переносимих дозах до досягнення цільових рівнів 

ХС ЛПНЩ < 1,8 ммоль/л (70 мг/дл) — для пацієн-

тів високого ризику, або ХС ЛПНЩ < 1,4 ммоль/л 

(55 мг/дл) — для пацієнтів дуже високого ризику, 

або  50 % від початкового рівня для обох груп паці-

єнтів), відмова від паління, контроль глікемії (цільо-

вий рівень глікозильованого гемоглобіну < 7,0 %). 

Хворим на ХХН, у яких не відзначають зниження 

АТ у нічний час (non-dipper), рекомендована стра-

тегія вечірнього прийому антигіпертензивних пре-

паратів.

Атеросклеротичне ураження ниркових артерій. За 

наявності АГ слід використовувати інгібітори АПФ 

або сартани, за необхідності в комбінації з антаго-

ністами кальцію та/або діуретиками, з регулярною 

оцінкою функції нирок (рівень креатиніну крові та 

ШКФ (за CKD-EPI)). Блокатори ренін-ангіотензи-

нової системи протипоказані при білатеральному 

ураженні ниркових артерій, ураженні судини єди-

ної нирки, атрофії контралатеральної нирки, ШКФ 

< 30 мл/хв/м2.

Застосування статинів у максимальних/макси-

мально переносимих дозах до досягнення цільових 

рівнів ХС ЛПНЩ < 1,8 ммоль/л (70 мг/дл) — для паці-

єнтів високого ризику, або ХС ЛПНЩ < 1,4 ммоль/л 

(55 мг/дл) — для пацієнтів дуже високого ризику, 

або  50 % від початкового рівня — для обох груп 

пацієнтів; відмова від паління; контроль глікемії; 

ацетилсаліцилова кислота 75–100 мг/добу після до-

сягнення цільового рівня АТ.

Реваскуляризація є резервним методом лікуван-

ня у таких випадках:

— рецидивуюча гостра серцева недостатність і 

набряк легень;

— рецидивуюча нестабільна стенокардія;

— прогресуюче зниження функції нирок;
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— недостатня ефективність медикаментозної ан-

тигіпертензивної терапії або її непереносимість. 

Фібромускулярна дисплазія. При безсимптомно-

му перебігу та відсутності АГ стан вважається до-

броякісним, специфічне лікування не проводиться. 

Рекомендований інструментальний контроль у ди-

наміці в ділянці судинного ураження. Для зниження 

ризику тромбозів у таких пацієнтів може застосову-

ватися антитромбоцитарна терапія (ацетилсаліци-

лова кислота 75–100 мг/добу). За наявності АГ слід 

використовувати інгібітори АПФ або сартани, за 

необхідності в комбінації з антагоністами кальцію 

та/або діуретиками (тіазидними/тіазидподібними), 

при ШКФ < 30 мл/хв/м2 призначаються петльові 

діуретики з регулярною оцінкою функції нирок (рі-

вень креатиніну крові та ШКФ (за CKD-EPI)).

Блокатори ренін-ангіотензинової системи про-

типоказані у таких випадках:

— при білатеральному ураженні ниркових арте-

рій;

— ураженні судини єдиної нирки;

— атрофії контралатеральної нирки;

— ШКФ < 30 мл/хв/м2.

За відсутності ефекту від терапії АГ та при зни-

женні функції нирок або розвитку інших ускладнень 

рекомендована черезшкірна балонна ангіопласти-

ка, частіше без стентування ниркових артерій, од-

нак за наявності уражень може бути використане 

стентування.

Аденома наднирникових залоз. При однобічному 

процесі (альдостеронпродукуюча аденома або одно-

бічна гіперплазія) показана лапароскопічна адренал-

ектомія. У післяопераційний період визначається 

рівень альдостерону й активного реніну у крові. Від-

міняється прийом препаратів калію, спіронолакто-

ну, знижуються дози антигіпертензивних засобів 

(під контролем АТ). Зниження АТ відбувається про-

тягом 1–12 міс. після операції.

При білатеральному ураженні або відмові па-

цієнта від оперативного втручання — лікування 

антагоністами мінералокортикоїдних рецепторів. 

Препаратом вибору є спіронолактон. Початкова 

доза — 25 мг/добу. Максимальною вважається доза 

200 мг/добу. Якщо розвиваються ускладнення, па-

цієнта переводять на еплеренон у початковій дозі 

25 мг. Блокатори ренін-ангіотензинової системи та 

блокатори кальцієвих каналів знижують АТ, але не 

впливають на гіперпродукцію альдостерону.

При сімейному гіперальдостеронізмі рекомен-

дується з метою пригнічення секреції АКТГ (адре-

нокортикотропного гормону) призначати глюко-

кортикоїди (дексаметазон 0,125–0,25 мг/добу або 

преднізолон 2,5–5 мг/добу) перед сном у найнижчій 

ефективній дозі під контролем рівня калію у крові 

та АТ. У частки хворих додатково необхідне призна-

чення спіронолактону.

Феохромоцитома. Лікування — хірургічне. Реко-

мендована лапароскопічна техніка. У випадку дво-

бічного ураження при спадкових формах можливе 

виконання субтотальної адреналектомії. Лікування 

в період до оперативного втручання: препаратом 

вибору є блокатори альфа-адренорецепторів (до-

ксазозин) для пригнічення ефектів циркулюючих 

катехоламінів протягом 3–4 тижнів і більше. Також 

рекомендовані блокатори кальцієвих каналів трива-

лої дії. 

Синдром Кушинга. Основний метод лікування — 

трансфеноїдальна аденомектомія. При тотальній і 

двобічній адреналектомії необхідна пожиттєва за-

місна терапія глюкокортикостероїдами. Однобічна 

адреналектомія показана при пухлині наднирни-

кової залози (глюкостерома, карцинома), а також 

при АКТГ-незалежній макронодулярній гіперплазії 

надниркових залоз, первинній пігментній мікроно-

дулярній хворобі надниркових залоз. 

Тиреотоксикоз. Мета лікування — стійка нор-

малізація рівня тиреоїдних гормонів. Лікування АГ 

базується на застосуванні блокаторів бета-адрено-

рецепторів, краще неселективних, оскільки вони 

можуть впливати на синтез тироксину та трийодти-

роніну. Також можна застосовувати недигідропіри-

динові антагоністи кальцію, діуретики та інгібітори 

АПФ або сартани.

Гіпотиреоз. Лікування — пожиттєва замісна те-

рапія препаратами тиреоїдних гормонів. Мета те-

рапії — підтримання рівня ТТГ у межах цільових 

значень 0,4–4,0 мкОд/мл. АГ терапія — інгібітори 

АПФ або сартани, дигідропіридинові антагоністи 

кальцію, діуретики; блокатори альфа-адренорецеп-

торів (за необхідності).

Гіперпаратиреоз. Хірургічне лікування — вида-

лення аденоми паращитоподібної залози або суб-

тотальна паратиреоїдектомія при спадковій гіперп-

лазії паращитоподібної залози. Медикаментозне 

лікування АГ проводиться за загальноприйнятими 

правилами. Переваги надають діуретикам, особли-

во петльовим.

Коарктація аорти. Медикаментозне лікування 

у пацієнтів з коарктацією аорти неефективне. Це 

абсолютне показання для хірургічного втручання. 

Після хірургічної корекції АТ знижується протягом 

кількох років. Препаратами вибору для лікування 

АГ після операції є інгібітори АПФ/сартани, анта-

гоністи кальцію, блокатори бета-адренорецепторів.

Уніфікований клінічний протокол 
первинної, екстреної та вторинної 
(спеціалізованої) медичної допомоги. 
Артеріальна гіпертензія

Затверджено наказом Міністерства охорони 

здоров’я від 24 травня 2012 р. № 384. Діагноз — АГ.

Код МКХ-10: I10–I15.

Мета — впровадження медико-організаційних 

та лікувально-діагностичних підходів, що відповіда-

ють положенням доказової медицини, у процес на-

дання медичної допомоги пацієнтам з АГ в Україні.

Епідеміологічна інформація. За офіційними 

даними Центру медичної статистики МОЗ Украї-
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ни, станом на 01.01.2015 р. в Україні зареєстровані 

10 450 502 хворі на АГ, що становить 29,8 % дорос-

лого населення країни.

Для закладів, що надають первинну 
медичну допомогу
Організація надання медичної допомоги

Первинна медична допомога надається лікаря-

ми загальної практики — сімейними лікарями та 

дільничними лікарями-терапевтами в амбулаторіях, 

амбулаторіях загальної практики — сімейної ме-

дицини, сільських лікарських амбулаторіях, фель-

дшерських пунктах, фельдшерсько-акушерських 

пунктах (номенклатура згідно з наказом МОЗ Укра-

їни від 28.10.2002 р. № 385), у центрах первинної 

медико-санітарної допомоги, амбулаторіях загаль-

ної практики — сімейної медицини, фельдшерсько-

акушерських пунктах, фельдшерських пунктах в ам-

булаторних умовах (на прийомі у лікаря, у денному 

стаціонарі) або за місцем проживання (перебуван-

ня) пацієнта (номенклатура згідно з наказом МОЗ 

України від 05.10.2011 р. № 646).

Первинна профілактика
Первинна профілактика АГ розглядається з по-

зиції загальної профілактики серцево-судинних 

захворювань і полягає у виявленні та корекції дове-

дених факторів ризику: тютюнопаління, гіперхолес-

теринемії, надмірної маси тіла, недостатньої фізич-

ної активності, зловживання алкоголем.

Необхідні дії лікаря
Обов’язкові всім пацієнтам на прийомі:

— вимірювання АТ;

— виявлення факторів ризику, оцінка загального 

серцево-судинного ризику;

— надання рекомендацій щодо дотримання здо-

рового способу життя.

Діагностика
Клінічне, лабораторне та інструментальне об-

стеження пацієнтів з АГ проводиться з метою ви-

явлення підвищеного АТ, ідентифікації можливих 

причин високого АТ (виявлення вторинної АГ); 

стратифікації ризику розвитку серцево-судинних 

ускладнень: оцінка ступеня АГ; виявлення факторів 

ризику, супутньої патології, що негативно впливає 

на перебіг АГ (ІХС, цукровий діабет, ХХН); вияв-

лення ураження органів-мішеней; визначення ста-

дії АГ; виявлення ускладнень АГ.

Необхідні дії лікаря щодо діагностики АГ
Обов’язкові
Вимірювання АТ при кожному зверненні до лі-

каря у стандартних умовах мінімум 2 рази упродовж 

прийому. При першому зверненні АТ вимірюють 

на обох руках. При виявленні різниці в рівні АТ на 

руках для подальших вимірювань використовують 

руку з більш високим АТ. Проведення лікарсько-

го огляду всім пацієнтам: фізикальне обстеження; 

оцінка неврологічного статусу; офтальмоскопія 

очного дна пацієнтам із САТ > 160 мм рт.ст. та паці-

єнтам з офтальмологічною та неврологічною симп-

томатикою.

Лабораторні обстеження: загальний аналіз кро-

ві, сечі, визначення рівня глікемії, рівня загального 

ХС, креатиніну з обчисленням ШКФ за формулою 

CKD-EPI* або за формулою Кокрофта — Голта слід 

проводити всім пацієнтам при первинному звер-

ненні. За неможливості виконання досліджень у за-

кладах первинної медичної допомоги слід направи-

ти пацієнта до закладу, що надає вторинну медичну 

допомогу.

Реєстрація ЕКГ у 12 відведеннях.

Визначення факторів ризику та попередня оцін-

ка загального серцево-судинного ризику.

При вторинній АГ, резистентній АГ, АГ у паці-

єнтів молодого віку (до 40 років), у період вагітності 

з АГ — направлення для проведення обстеження до 

закладів, що надають вторинну медичну допомогу.

Бажані
Лабораторні обстеження: визначення АлАТ, 

ТГ, ТТГ, сечової кислоти, мікроальбумінурії. Ін-

струментальні обстеження: проведення УЗД серця 

(ЕхоКГ, допплер-КГ); УЗД екстракраніальних су-

дин шиї; УЗД нирок.

Лікування
Мета лікування пацієнта з АГ — досягнення мак-

симального зниження сумарного ризику розвитку 

серцево-судинних ускладнень за рахунок досягнен-

ня та підтримання для всіх категорій хворих на АГ 

єдиного цільового рівня АТ при офісному вимірю-

ванні < 140/90 мм рт.ст. (з акцентуванням уваги на 

жорсткій необхідності його досягнення). Якщо на 

фоні антигіпертензивної терапії досягнутий більш 

низький рівень АТ (< 130/80 мм рт.ст.), а терапія 

добре переноситься, немає жодних побічних ефек-

тів з боку самопочуття хворого або якості життя, 

схему лікування не варто коригувати; проводиться 

модифікація факторів ризику, ефективне лікування 

супутніх клінічних станів. У табл. 9 наведені реко-

мендації щодо початку лікування залежно від почат-

кового рівня офісного АТ.

Коментарів щодо початку немедикаментозно-

го і медикаментозного лікування небагато. Важ-

ливо, що розглядається необхідність лікування 

і за наявності показань при високому нормаль-

ному рівні АТ. Встановлюються більш чіткі межі 

для оцінки ефективності немедикаментозної те-

рапії у пацієнтів низького та помірного ризику — 

3–6 міс. Визначено мету для досягнення конт-

ролю АТ у часі — 3 міс.

Примітка: * — електронний калькулятор для розрахун-

ку ШКФ за формулою CKD-EPI — на сайті www.kidney.org/

professionals/kdoqi/gfr_calculator (або використовувати від-

повідну програму для смартфона).
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Таблиця 9. Початок антигіпертензивної терапії (зміни способу життя та медикаментозна терапія) 
при різних рівнях початкового офісного АТ

Високий нормальний 
АТ 130–139/85–89 мм 

рт.ст.

Ступінь 1-й 
АТ 140–159/90–99 мм 

рт.ст.

Ступінь 2-й 
АТ 160–179/100–110 мм 

рт.ст.

Ступінь 3-й 
АТ  180/110 мм 

рт.ст.

Рекомендації щодо спосо-
бу життя

Рекомендації щодо спосо-
бу життя

Рекомендації щодо спосо-
бу життя

Рекомендації щодо спосо-
бу життя

Розглядати медикамен-
тозне лікування у хворих 
дуже високого ризику 
за наявності серцево-су-
динного захворювання, 
особливо ІХС

Негайне призначення ме-
дикаментозного лікування 
хворим високого та дуже 
високого ризику, пацієн-
там із серцево-судинними 
захворюваннями, ХХН 
або ураженням органів-
мішеней

Негайне призначення ме-
дикаментозного лікування 
всім хворим

Негайне призначення ме-
дикаментозного лікування 
всім хворим

Призначення медикамен-
тозного лікування хворим 
низького/помірного ризи-
ку, без серцево-судинних 
захворювань, ХХН або 
ураження органів-міше-
ней після 3–6 міс. запро-
вадження змін способу 
життя і відсутності конт-
ролю АТ

Мета — контроль АТ про-
тягом 3 міс.

Мета — контроль АТ про-
тягом 3 міс.

Немедикаментозні методи лікування
Необхідні дії лікаря
Обов’язкові
Усім пацієнтам з АГ слід проводити корекцію на-

явних факторів ризику і модифікацію способу жит-

тя згідно з рекомендаціями щодо профілактики, на-

веденими вище.

Рекомендувати дотримання дієти з обмеженням 

споживання кухонної солі, солодощів, насичених 

жирів і збільшенням вживання фруктів/овочів.

Заохочувати пацієнтів до самоконтролю АТ та 

інших факторів ризику, постійно підтримувати 

стратегію поведінки, спрямовану на підвищення 

прихильності до виконання рекомендацій лікаря.

Медикаментозні методи лікування
Тактика призначення пацієнту медикаментозної 

терапії залежить від рівня загального серцево-су-

динного ризику та рівня САТ і ДАТ.

Необхідні дії лікаря
Обов’язкові
Для лікування АГ застосовують антигіпертензив-

ні препарати з доведеною ефективністю щодо зни-

ження ризику розвитку серцево-судинних усклад-

нень. Препарати І ряду — тіазидні або тіазидоподібні 

діуретики, інгібітори АПФ, БРА, антагоністи каль-

цію, блокатори бета-адренорецепторів та їх комбі-

нації. NB! Не слід поєднувати інгібітори АПФ і БРА 

або прямі блокатори реніну разом. Перевага для 

початку терапії надається дво- та трикомпонентній 

антигіпертензивній терапії, у першу чергу в вигляді 

фіксованих комбінацій. У разі неможливості нор-

малізації АТ за допомогою препаратів І ряду додат-

ково призначають антагоністи альдостерону. Якщо 

й надалі немає досягнення цільового рівня АТ, то 

призначають інші препарати ІІ ряду (блокатори аль-

фа-адренорецепторів, препарати центральної дії, 

агоністи імідазолінових рецепторів, прямі блокато-

ри реніну (але їх не поєднують разом з інгібіторами 

АПФ або БРА), прямі вазодилататори, алкалоїди 

раувольфії). До досягнення цільового АТ при при-

значенні антигіпертензивної терапії планові візити 

пацієнта до лікаря з метою оцінки переносимості, 

ефективності й безпеки лікування, а також конт-

ролю виконання пацієнтом отриманих рекомендацій 

проводяться 1 раз на місяць. Після досягнення цільо-

вого рівня АТ з урахуванням його стійкого утриман-

ня — повторний огляд лікаря 1 раз на 3–6 міс.

Усім пацієнтам групи високого/дуже високого 

ризику слід обов’язково додатково призначати (за 

відсутності протипоказань) медикаментозну корек-

цію дисліпідемії — статини у стандартних дозах. Па-

цієнтам із встановленим діагнозом серцево-судин-

ного захворювання за відсутності протипоказань 

після досягнення ефективного контролю АТ (рівень 

АТ < 140/90 мм рт.ст.) додатково призначається аце-

тилсаліцилова кислота в дозі 75–100 мг.

Медикаментозне лікування супутніх захворювань 

(ІХС, цукровий діабет та ін.) проводиться відповідно 

до чинних медико-технологічних документів.

При недосягненні цільового АТ слід:

— впевнитися, що пацієнт виконує рекомендації 

щодо прийому препаратів;

— провести корекцію терапії.

При неефективності медикаментозної терапії 

(за умови призначення препаратів в адекватних до-

зах) — направлення до закладів охорони здоров’я, 

які надають вторинну медичну допомогу.
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Лікування неускладнених гіпертензивних кри-

зів проводиться в амбулаторних умовах у разі 

можливості моніторингу стану пацієнта. При не-

можливості моніторингу та/або розвитку усклад-

неного гіпертонічного кризу пацієнт якнайшвидше 

направляється до закладів, що надають вторинну 

стаціонарну медичну допомогу.

Бажані дії: у разі неефективності медикаментоз-

ної терапії виконувати амбулаторний моніторинг 

АТ або моніторинг АТ у домашніх умовах.

Характеристики очікуваних кінцевих 
результатів лікування

Стійке зниження АТ до цільового. Зменшення 

вираженості скарг хворого з боку серцево-судин-

ної системи. Корекція факторів серцево-судинної 

системи. Корекція факторів серцево-судинного 

ризику.

Тривалість лікування
Амбулаторне лікування проводиться безперерв-

но протягом життя.

Критерії якості лікування
Стабілізація АТ у межах цільового. Відсутність 

ускладнень гіпертонічної хвороби.

Диспансерний нагляд
Диспансерний нагляд проводиться за всі-

ма пацієнтами з АГ для профілактики розвитку 

ускладнень (обов’язково при низькому та серед-

ньому ризику серцево-судинних ускладнень та у 

випадку неможливості забезпечення проведення 

диспансерного нагляду за пацієнтами групи ви-

сокого/дуже високого ризику у закладах, що на-

дають вторинну амбулаторну медичну допомогу 

за умови забезпечення лікаря закладу, який надає 

первинну медичну допомогу, відповідними реко-

мендаціями). Досягнення і підтримка цільового 

рівня АТ потребує тривалого лікарського спосте-

реження з регулярним конт-ролем виконання па-

цієнтом рекомендацій щодо зміни способу життя 

і дотримання режиму прийому призначених анти-

гіпертензивних засобів, а також корекції терапії, 

залежно від ефективності, безпеки і переносимос-

ті лікування. Важливе значення мають корекція 

та моніторинг інших факторів ризику та супутніх 

клінічних станів: гіперхолестеринемії, цукрового 

діабету тощо.

Освітні заходи щодо способу життя
Рекомендованим є широке залучення пацієнтів 

з АГ до школи здоров’я, програм спеціалізованого 

медсестринського патронату. За наявності шкідли-

вих звичок — відмова від тютюнопаління, обмежен-

ня вживання алкоголю.

Реабілітаційні заходи
Відмова від праці в нічний час, нормалізація сну, 

режиму праці та відпочинку. Рекомендована опти-

мізація фізичної активності. Не рекомендуються 

перебування під прямими сонячними променями, 

переохолодження й перегрівання.

Для закладів, що надають вторинну 
амбулаторну медичну допомогу
Організація надання медичної допомоги

Вторинна медична допомога на амбулаторному 

рівні надається лікарями-спеціалістами в діагнос-

тичних центрах, поліклініках (центральна міська, 

міська, центральна районна) (номенклатура згідно 

з наказом МОЗ України від 28.10.2002 р. № 385), у 

центрах з медичних консультацій та діагностики 

(консультативно-діагностичних центрах), спеціалі-

зованих медичних центрах (номенклатура згідно з 

наказом МОЗ України від 05.10.2011 р. № 646).

Профілактика
У закладах, що надають вторинну медичну до-

помогу, проводяться заходи вторинної профілак-

тики, спрямовані на уповільнення прогресування 

ураження органів-мішеней та запобігання розвитку 

ускладнень АГ. Як і заходи первинної профілакти-

ки, вони полягають у досягненні цільового рівня АТ 

і корекції доведених факторів ризику (див. вище).

Діагностика
Діагностичні заходи, що проводяться у закладах, які 

надають вторинну медичну допомогу, спрямовані на 

уточнення діагнозу, діагностику вторинної АГ, виявлен-

ня причин резистентної АГ та/або злоякісного перебігу 

АГ, виявлення супутньої патології, що негативно впли-

ває на перебіг АГ, серцево-судинних ускладнень, стра-

тифікацію ризику з використанням методик та обсте-

жень, що не можуть бути проведені в закладах первинної 

медичної допомоги. Для пацієнтів, які вперше направ-

лені до закладів, що надають вторинну медичну допомо-

гу, термін обстеження не повинен перевищувати 30 днів.

Необхідні дії лікаря
Обов’язкові
Оцінка результатів діагностичних заходів, прове-

дених у закладах первинної медичної допомоги. Збір 

анамнезу, лікарський огляд та обстеження, спрямо-

вані на виявлення ознак вторинної АГ, уточнення 

ступеня ураження органів-мішеней, наявності су-

путніх захворювань і факторів ризику.

Фізикальне обстеження з обов’язковим вимірю-

ванням АТ на обох руках, на ногах та визначенням 

гомілково-плечового індексу, з оцінкою невроло-

гічного статусу.

Консультація спеціалістів проводиться відповід-

но до переважання проявів ускладнень АГ, наявних 

факторів ризику та супутніх захворювань.

Обсяг додаткових обстежень визначається спеціа-

лістом, який проводить консультування пацієнта з АГ.

До переліку обстежень входять: обов’язкові 

лабораторні обстеження: загальний аналіз крові, 

сечі, доповнений визначенням мікроальбумінурії 

(за добу); рівень глікемії, калію, натрію, сечової 

кислоти, АлАТ, АсАТ, білірубіну; рівень креати-

ніну з розрахунком ШКФ за формулою CKD-EPI* 

Примітка: * — електронний калькулятор для розрахун-
ку ШКФ за формулою CKD-EPI — на сайті www.kidney.org/
professionals/kdoqi/gfr_calculator (або використовувати від-
повідну програму для смартфона).
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або Кокрофта — Голта. За наявності показань: 

аналіз сечі методом Нечипоренка (або Аддіса — 

Каковського, або Амбурже); коагулограма (МНВ, 

фібриноген, тромбіновий час); визначення ка-

техоламінів (метанефринів) у сечі; глікемічний 

профіль, визначення рівня глікозильованого ге-

моглобіну, ТТГ (при змінах ТТГ — рівня трийод-

тироніну та тироксину), реніну, альдостерону, ре-

нін-альдостеронового співвідношення, кортизолу 

(у крові та добовій сечі), паратгормону, сомато-

тропного гормону.

Обов’язкові інструментальні обстеження: реє-

страція ЕКГ в 12 відведеннях; УЗД серця (ЕхоКГ, 

допплер-КГ); УЗД нирок; офтальмоскопія; гоміл-

ково-плечовий індекс АТ; домашнє або амбулатор-

не добове моніторування АТ; УЗД екстракраніаль-

них судин шиї, у тому числі допплерографія сонних 

артерій; допплерографія ниркових артерій.

За наявності показань: КТ, МРТ головного моз-

ку, обстеження черевної порожнини (при показан-

нях — із контрастним підсиленням).

Бажані: повний ліпідний профіль (загальний 

ХС, ТГ, ХС ЛПВЩ, ХС ЛПНЩ, ХС ЛПДНЩ); по-

лісомнографія; за наявності показань — радіоізо-

топна ренографія/реносцинтиграфія; консультація 

невролога; визначення швидкості поширення пуль-

сової хвилі.

Лікування
Проводиться корекція терапії пацієнтам, у 

яких не вдалося досягти цільового АТ та корекції 

факторів ризику в закладах, що надають первин-

ну медичну допомогу. При виявленні причини АГ 

(вторинної АГ) проводиться етіотропна та патоге-

нетична терапія. Призначається планова терапія 

вагітним з АГ.

Немедикаментозні методи лікування
Необхідні дії лікаря
Обов’язкові: рекомендації щодо заходів корекції 

факторів ризику надаються лікарями-спеціалістами 

відповідно до вказаних вище.

Медикаментозні методи лікування
Тактика призначення медикаментозної терапії 

залежить від рівня загального серцево-судинного 

ризику, рівня САТ і ДАТ, наявності серцево-судин-

них ускладнень та супутньої патології.

Необхідні дії лікаря
Обов’язкові
Для лікування АГ використовуються антигіпер-

тензивні препарати І ряду з доведеною ефектив-

ністю щодо зниження ризику розвитку серцево-

судинних ускладнень (тіазидні або тіазидоподібні 

діуретики, інгібітори АПФ, БРА, антагоністи каль-

цію, блокатори бета-адренорецепторів) та їх комбі-

нації. NB! Не поєднувати інгібітори АПФ і БРА або 

прямі блокатори реніну разом. Перевага надається 

дво- та трикомпонентній антигіпертензивній тера-

пії, у першу чергу в вигляді фіксованих комбінацій. 

У разі неможливості нормалізації АТ за допомогою 

препаратів І ряду додатково призначають антагоніс-

ти альдостерону. Якщо й надалі немає досягнення 

цільового рівня АТ, призначають інші препарати ІІ 

ряду (блокатори альфа-адренорецепторів, препара-

ти центральної дії, агоністи імідазолінових рецеп-

торів, прямі блокатори реніну (але їх не поєднують 

разом з інгібіторами АПФ або БРА), прямі вазоди-

лататори, алкалоїди раувольфії). Регулярне лікар-

ське спостереження проводиться до досягнення ці-

льового рівня АТ з інтервалом 1 раз на місяць. Після 

досягнення цільового рівня АТ з урахуванням його 

стійкого утримання — повторний огляд лікаря 1 раз 

на 3–6 міс.

За відсутності протипоказань після уточнення 

діагнозу та ступеня ризику пацієнтам високого та 

дуже високого ризику призначається медикамен-

тозна корекція дисліпідемії — статини у стандарт-

них дозах, пацієнтам з діагнозом серцево-судинного 

захворювання або ХХН призначається ацетилсалі-

цилова кислота.

Медикаментозне лікування супутніх захворю-

вань здійснюється відповідно до чинних медико-

технологічних документів.

У разі недосягнення цільового АТ слід упевнити-

ся, що пацієнт виконує рекомендації щодо прийо-

му препаратів, провести домашній моніторинг АТ, 

провести корекцію терапії.

При неефективності медикаментозної терапії — 

направити пацієнта на консультацію до відповідно-

го спеціалізованого центру (відділення).

Лікування неускладнених гіпертензивних кризів 

проводиться в амбулаторних умовах за можливості 

моніторингу стану пацієнта. У разі неможливості 

моніторингу, розвитку ускладненого гіпертонічно-

го кризу пацієнт якнайшвидше направляється до за-

кладів, що надають вторинну стаціонарну медичну 

допомогу.

Бажані: у разі неефективності медикаментозної 

терапії, а також при підозрі на епізоди гіпотензії — 

амбулаторне добове моніторування АТ.

Диспансерний нагляд
Проводиться всім пацієнтам з ускладненим пе-

ребігом АГ для забезпечення профілактики усклад-

нень. Проведення спостереження пацієнтів по-

требує забезпечення наступності ведення пацієнта 

лікарями закладів, що надають первинну і вторинну 

медичну допомогу.

Регулярне лікарське спостереження проводить-

ся до досягнення цільового рівня АТ — з інтерва-

лом 1 раз на місяць, після досягнення — 1 раз на 

6–12 міс. Пацієнтам з високим і дуже високим ри-

зиком, тим, кому призначено лише немедикамен-

тозне лікування, особам з низькою прихильністю 

до лікування доцільно проводити спостереження з 

частотою не менше ніж 1 раз на 3 міс. При диспан-

серному спостереженні проводяться: моніторинг 

рівня АТ та факторів ризику, контроль виконан-

ня рекомендацій лікаря, підтримка мотивації та 
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корекція рекомендацій і призначень; лабораторні 

дослідження (загальний аналіз крові та сечі) та ре-

єстрацію ЕКГ доцільно проводити 1 раз на рік за 

умови відсутності показань. За наявності показань 

проводяться додаткові обстеження, обсяг та часто-

ту яких визначає лікар-спеціаліст. Бажано прово-

дити моніторинг рівня загального ХС, глюкози та 

креатиніну у крові.

Для закладів, що надають вторинну 
стаціонарну допомогу
Організація надання медичної допомоги

Вторинна медична допомога на стаціонарному 

рівні надається лікарями-спеціалістами у дільнич-

них лікарнях, лікарнях (республіканська, облас-

на, центральна міська, міська, центральна район-

на, районна) (номенклатура згідно з наказом МОЗ 

України від 28.10.2002 р. № 385), у багатопрофіль-

них лікарнях (клінічних лікарнях) інтенсивного 

лікування, лікарнях відновного (реабілітаційного) 

лікування, лікарнях (клінічних лікарнях) планово-

го лікування, спеціалізованих центрах (номенкла-

тура згідно з наказом МОЗ України від 05.10.2011 р. 

№ 646).

Догоспітальний етап
Надання екстреної медичної допомоги на до-

госпітальному етапі здійснюється службою швидкої 

медичної допомоги, бригадами пунктів невідклад-

ної медичної допомоги для дорослого та дитячого 

населення (відповідно до наказу МОЗ України від 

29.08.2008 р. № 500 «Заходи щодо удосконалення 

надання екстреної медичної допомоги населенню 

в Україні»), відділеннями невідкладної (екстреної) 

медичної допомоги лікарень (номенклатура відпо-

відно до наказу МОЗ України від 01.06.2009 р. № 370 

«Про єдину систему надання екстреної медичної до-

помоги»).

Показання до госпіталізації
Ускладнений гіпертонічний криз — екстрена 

госпіталізація з урахуванням ускладнення, яке роз-

винулося, транспортування пацієнта у профільний 

стаціонар.

Неускладнений гіпертонічний криз при немож-

ливості моніторингу стану пацієнта у закладах, що 

надають первинну медичну допомогу, — госпіталі-

зація у профільний стаціонар.

Вагітність з еклампсією/прееклампсією — госпі-

талізація у профільний стаціонар.

Госпіталізація
Мета госпіталізації пацієнта за екстреними (не-

відкладними) показаннями: стабілізація стану, за-

побігання розвитку ускладнень, досягнення ста-

більного зниження АТ до безпечного рівня. Після 

досягнення стабілізації стану пацієнта, а також при 

плановій госпіталізації проводяться: а) обстеження з 

метою уточнення діагнозу, визначення ступеня ура-

ження органів-мішеней, виявлення серцево-судин-

них ускладнень; б) призначення адекватної терапії/

корекція планової терапії; в) заходи реабілітації.

Госпіталізація у плановому порядку до профіль-

ного відділення закладу, який надає вторинну ме-

дичну допомогу, проводиться у таких випадках:

— при загостренні супутніх хронічних захворю-

вань, станів, що ускладнюють перебіг АГ;

— при необхідності проведення обстеження, яке 

неможливо забезпечити в амбулаторно-поліклініч-

них умовах;

— для призначення адекватної терапії та/або ко-

рекції терапії при неможливості здійснення в амбу-

латорно-поліклінічних умовах (тяжкий стан пацієн-

та, наявність комплексної патології тощо);

— для проведення комплексного лікування, у 

тому числі оперативних втручань з використанням 

сучасних високоефективних технологій;

— для проведення заходів реабілітації пацієнтам 

з ускладненим перебігом АГ;

— для надання комплексної медичної допомоги 

пацієнтам з резистентною АГ. 

Максимальний термін очікування на планову 

госпіталізацію не має перевищувати 2 міс. з момен-

ту направлення.

Діагностика
Заходи діагностики у пацієнтів, госпіталізова-

них за екстреними (невідкладними) показаннями, 

проводяться одночасно з заходами інтенсивної те-

рапії.

Заходи діагностики проводяться з метою визна-

чення можливих причин підвищення АТ (у тому 

числі вторинної АГ), стратифікації ризику серцево-

судинних ускладнень та смерті: оцінка ступеня АГ, 

виявлення факторів ризику, виявлення супутньої 

патології, що негативно впливає на перебіг АГ (ІХС, 

СН, цукровий діабет, ХХН), виявлення ураження 

органів-мішеней, виявлення серцево-судинних та 

інших ускладнень АГ.

Необхідні дії лікаря
Обов’язкові
Збір анамнезу, фізикальний огляд та обсте-

ження, спрямовані на виявлення ознак вто-

ринної АГ, уточнення ступеня ураження орга-

нів-мішеней, наявності супутніх захворювань і 

факторів ризику.

При фізикальному обстеженні проводяться 

вимірювання АТ на обох руках, вимірювання АТ 

на ногах та визначення гомілково-плечового ін-

дексу, аускультація серця, легень, аорти, судин 

шиї, проєкції ниркових артерій, пальпація орга-

нів черевної порожнини, оцінка неврологічного 

статусу.

Консультація профільних спеціалістів про-

водиться відповідно до проявів ускладнень АГ, 

наявних факторів ризику та супутніх захво-

рювань.
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Обсяг додаткових обстежень визначається про-

фільним спеціалістом, який проводить консульту-

вання пацієнта з АГ.

Лабораторні обстеження
Обов’язкові: загальний аналіз крові та сечі, ви-

значення мікроальбумінурії (за добу); рівень гліке-

мії, калію, натрію, сечової кислоти, АлАТ, АсАТ, 

білірубіну; рівень креатиніну за розрахунком ШКФ 

за формулою CKD-EPI* або (при неможливості) за 

формулою Кокрофта — Голта.

За наявності показань: аналіз сечі методом 

Нечипоренка (або Аддіса — Каковського, або 

Амбурже); коагулограма (МНВ, фібриноген, 

тромбіновий час); визначення катехоламінів 

(метанефринів) у сечі; глікемічний профіль, ви-

значення рівня глікозильованого гемоглобіну; 

ТТГ (при його змінах — трийодтироніну та ти-

роксину), реніну, альдостерону, ренін-альдос-

теронового співвідношення, кортизолу (в крові 

та добовій сечі), паратгормону, соматотропного 

гормону.

Інструментальні обстеження
Обов’язкові: реєстрація ЕКГ у 12 відведен-

нях, УЗД серця (ЕхоКГ, допплер-КГ), УЗД нирок, 

офтальмоскопія, визначення гомілково-плечового 

індексу АТ, домашнє або амбулаторне добове моні-

торування АТ, УЗД екстракраніальних судин шиї, у 

тому числі допплерографія сонних артерій, доппле-

рографія ниркових артерій.

За наявності показань: КТ, МРТ головного мозку, 

обстеження черевної порожнини (при показаннях із 

контрастним підсиленням), ангіографія.

Бажані: повний ліпідний профіль (загальний 

ХС, ТГ, ХС ЛПВЩ, ХС ЛПНЩ, ХС ЛПДНЩ); 

полісомнографія; радіоізотопна ренографія/ре-

носцинтиграфія при показаннях; консультація 

невролога; визначення швидкості поширення 

пульсової хвилі.

Лікування
Мета лікування пацієнта з АГ у закладах, які 

надають вторинну стаціонарну медичну допо-

могу: стабілізація стану при госпіталізації за не-

відкладними показаннями, а також досягнен-

ня максимального зниження сумарного ризику 

розвитку серцево-судинних ускладнень за раху-

нок досягнення та підтримання у всіх категорій 

хворих на АГ єдиного цільового рівня АТ при 

офісному вимірюванні < 140/90 мм рт.ст. (з ак-

центом уваги на гострій необхідності його досяг-

нення). За умови, якщо на фоні антигіпертензив-

ної терапії досягнутий більш низький рівень АТ 

(< 130/80 мм рт.ст.), а терапія добре переносить-

ся, немає жодних побічних ефектів з боку само-

почуття хворого або якості життя, схему лікуван-

ня не варто коригувати.

Немедикаментозні методи лікування
Необхідні дії лікаря
Обов’язкові: заходи немедикаментозної корекції 

проводяться лікарем стаціонару з урахуванням кон-

сультацій профільних спеціалістів відповідно до за-

значених вище.

Медикаментозні методи лікування
Необхідні дії лікаря
Обов’язкові: лікування ускладнених і неусклад-

нених гіпертонічних кризів проводиться відповід-

но до алгоритму. Для подальшого лікування паці-

єнтів з АГ після дообстеження та стабілізації стану 

використовуються антигіпертензивні препарати 

І ряду з доведеною ефективністю щодо знижен-

ня ризику розвитку серцево-судинних ускладнень 

(діуретики, інгібітори АПФ, антагоністи кальцію 

(блокатори кальцієвих каналів), блокатори бета-

адренорецепторів, БРА) та їх комбінації. NB! Не 

слід поєднувати інгібітори АПФ і БРА або прямі 

блокатори реніну разом. У закладах, що надають 

вторинну медичну допомогу, частіше признача-

ється дво- та трикомпонентна антигіпертензивна 

терапія, у першу чергу в вигляді фіксованих комбі-

націй. У разі неможливості нормалізації АТ за до-

помогою препаратів І ряду додатково призначають 

антагоністи альдостерону. Якщо й надалі немає до-

сягнення цільового рівня АТ, то призначають інші 

препарати ІІ ряду (блокатори альфа-адренорецеп-

торів, препарати центральної дії, агоністи імідазо-

лінових рецепторів, прямі блокатори реніну (але їх 

не поєднують разом з інгібіторами АПФ або БРА), 

прямі вазодилататори, алкалоїди раувольфії). Усім 

пацієнтам групи високого/дуже високого ризику 

обов’язково додатково призначати (за відсутності 

протипоказань):

— медикаментозну корекцію дисліпідемії — ста-

тини у стандартних дозах;

— особам з діагнозом серцево-судинного захво-

рювання або ХХН за відсутності протипоказань до-

датково призначається ацетилсаліцилова кислота.

Лікування супутніх хронічних захворювань і ста-

нів, що ускладнюють перебіг АГ (ІХС, СН, цукро-

вий діабет та ін.) проводиться відповідно до чинних 

медико-технологічних документів.

Бажані: для визначення ефективності антигі-

пертензивної терапії слід проводити добовий моні-

торинг АТ.

Хірургічне лікування
Хірургічне лікування вторинних АГ призводить у 

частки пацієнтів до повного одужання, а в інших — 

до зменшення тяжкості перебігу захворювання, 

зниження частоти ускладнень і скорочення кіль-

кості антигіпертензивних препаратів, необхідних 

для контролю досягнення цільового АТ.

Примітка: * — електронний калькулятор для розрахун-

ку ШКФ за формулою CKD-EPI — на сайті www.kidney.org/

professionals/kdoqi/gfr_calculator (або використовувати від-

повідну програму для смартфона).
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За наявності показань до хірургічного лікування 

пацієнт направляється на консультацію до відповід-

ного спеціаліста.

Оперативні втручання за показаннями прово-

дяться після консультативного висновку спеціа-

ліста.

За наявності показань до хірургічного лікування 

вторинних АГ пацієнта слід направити:

— при вторинних ендокринних АГ — до спеціа-

ліста з ендокринної хірургії;

— при реноваскулярних вторинних АГ — до спе-

ціаліста з інтервенційної кардіології чи радіології 

або до серцево-судинного хірурга;

— за наявності показань до хірургічного лікуван-

ня за іншими спеціальностями (серцево-судинна 

хірургія, нейрохірургія, урологія та ін.) — до фахівця 

відповідного профілю.

На сьогодні лікування резистентної АГ за допо-

могою радіочастотної абляції не рекомендоване для 

широкого загалу пацієнтів у клінічній практиці та 

залишене виключно у вигляді клінічних досліджень 

у високоспеціалізованих закладах.

Виписка з рекомендаціями 
на післягоспітальний період

Лікар стаціонару надає пацієнту виписку з історії 

хвороби із зазначенням діагнозу, результатів прове-

деного лікування та обстеження, а також рекомен-

даціями щодо лікування та диспансерного нагляду в 

закладах, що надають первинну медичну допомогу. 

У разі необхідності у виписці зазначають терміни 

повторної планової госпіталізації.

Реабілітація
Проводиться пацієнтам з ускладненим перебігом 

АГ, наявністю серцево-судинних захворювань, після 

оперативного втручання та перенесеного гострого по-

рушення мозкового кровообігу або гострого ІМ.   
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Взаємозв’язок споживання риби з ризиком 
серцево-судинних захворювань та смерті 

в осіб із серцево-судинними 
захворюваннями або без них 

у 58 країнах світу

Reference: Mohan D., Mente A., Dehghan M. 

et al. Associations of Fish Consumption With Risk 

of Cardiovascular Disease and Mortality Among 

Individuals With or Without Vascular Disease From 58 

Countries. JAMA Intern Med. Published online March 08, 

2021. doi: 10.1001/jamainternmed.2021.0036

Важливість. У різних когортних дослідженнях були 

отримані суперечливі дані щодо користі споживання 

риби, основного джерела довголанцюгових ω-3 жир-

них кислот, та ризику серцево-судинних захворювань 

(ССЗ) та смерті. Крім того, було невідомо, чи існувала 

користь не тільки в пацієнтів із наявними серцево-су-

динними захворюваннями, а й в осіб без них.

Мета. Вивчити, чи відрізняється взаємозв’язок між 

споживанням риби та ризиком ССЗ або смерті в осіб із 

серцево-судинними захворюваннями або без них.

Дизайн, налаштування та учасники. У цей зведе-

ний аналіз даних включили 191 558 осіб із 4 когорт-

них досліджень — 147 645 осіб (139 827 без ССЗ та 

7818 — із ССЗ) із 21 країни дослідження Prospective 

Urban Rural Epidemiology (PURE), 43 413 пацієнтів 

із ССЗ із 3 проспективних досліджень з 40 країн. 

Скориговані коефіцієнти ризику (КР) розрахували 

за допомогою багаторівневої регресії Кокса окремо 

для кожного дослідження, а потім об’єднали за до-

помогою метааналізу випадкових ефектів. Цей ана-

ліз проводили з січня по червень 2020 року. 

Оцінка даних. Кількість спожитої риби реєстру-

вали за допомогою перевірених анкет харчування. В 

одній із когорт пацієнтів із ССЗ для оцінки спожи-

вання окремих видів риби використовували окре-

мий якісний опитувальник харчування.

Основні результати та їх оцінка. Смертність та основні 

випадки ССЗ (включаючи інфаркт міокарда, інсульт, за-

стійну серцеву недостатність або раптову смерть).

Результати. Загалом до цього аналізу були вклю-

чені 191 558 учасників, середній вік (СВ) — 54,1 (8,0) 

року (91 666 (47,9 %) чоловіків). Протягом 9,1 року 

спостереження в дослідженні PURE було виявлено, 

що порівняно із меншим споживанням риби або 

відсутністю споживання риби (50 г/місяць) спожи-

вання 350 г/тиждень або більше не було пов’язане з 

ризиком серйозних ССЗ (КР 0,95; 95% ДІ 0,86–1,04) 

або загальної смерті (КР 0,96; 95% ДІ 0,88–1,05). 

Навпаки, у 3 когортах пацієнтів із ССЗ показник 

КР для серйозних ССЗ (КР 0,84; 95% ДІ 0,73–0,96) 

та загальної смерті (КР 0,82; 95% ДІ 0,74–0,91) ви-

явився найнижчим при споживанні щонайменше 

175 г/тиждень (або приблизно 2 порції/тиждень) 

порівняно із 50 г/місяць або менше, подальшого яв-

ного зниження КР при споживанні 350 г/тиждень 

або більше не спостерігалося. Споживання риби з 

більшою кількістю ω-3 жирних кислот достовірно 

асоціювалося з нижчим ризиком ССЗ (КР 0,94; 95% 

ДІ 0,92–0,97 на кожні 5 г приросту), тоді як спо-

живання інших видів риби було нейтральним щодо 

цих ефектів (продемонстровано в 1 когорті пацієн-

тів із ССЗ). Взаємозв’язок між споживанням риби 

та кожним результатом варіював залежно від статусу 

ССЗ, при цьому нижчий ризик був виявлений у па-

цієнтів із ССЗ, але в загальній популяції (для осно-

вних ССЗ I2 = 82,6, р = 0,02; для смерті I2 = 90,8, 

р = 0,001).

Висновки та актуальність. Результати цього 

об’єднаного аналізу 4 когортних досліджень показа-

ли, що мінімальне споживання риби 175 г (приблиз-

но 2 порції) на тиждень пов’язане з меншим ризиком 

серйозних ССЗ та смерті в пацієнтів із вже існуючими 

ССЗ, але не в загальній популяції. Користь від вжи-

вання риби (особливо жирної) слід оцінювати у ран-

домізованих клінічних дослідженнях пацієнтів із ССЗ.

Дапагліфлозин знижує середньодобовий 
центральний АТ та швидкість поширення 

пульсової хвилі в пацієнтів із цукровим 
діабетом 2-го типу

Reference: Papadopoulou E., Loutradis C., Tzatzagou G. 

et al. Dapagliflozin decreases ambulatory central blood 

pressure and pulse wave velocity in patients with type 2 

diabetes: a randomized, double-blind, placebo-controlled 

clinical trial, Journal of Hypertension. 2021. 39 (4). 749-

758. doi: 10.1097/HJH.0000000000002690

Мета. Інгібітори натрійзалежного котранспор-

тера глюкози 2-го типу (НЗКТГ-2) зменшують час-

тоту серцевої недостатності та смерті в пацієнтів із 

цукровим діабетом 2-го типу. Жорсткість артерій є 

важливим фактором ризику серцевої недостатності 

та загальної смертності. Метою цього дослідження 

була оцінка впливу дапагліфлозину на рівень серед-

ньодобового брахіального та центрального артері-

ального тиску (АТ) та параметри жорсткості артерій 

у пацієнтів із цукровим діабетом 2-го типу.

Методи. Це подвійне сліпе рандомізоване плаце-

бо-контрольоване клінічне дослідження, у яке були 

включені 85 дорослих пацієнтів із цукровим діабе-

том 2-го типу, які приймали монотерапію або комбі-

новану терапію двома з них: метформін, препарати 
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сульфонілсечовини, інгібітори DPP-4 або інсулін. 

Пацієнти були рандомізовані у співвідношенні 1 : 1 

у групи перорального прийому дапагліфлозину 10 мг 

на день або плацебо протягом 12 тижнів. Учасникам 

дослідження проводили 24-годинне амбулаторне 

моніторування АТ за допомогою приладу Mobil-O-

Graph NG на початку та в кінці дослідження.

Результати. Початкові демографічні, клінічні 

та лабораторні показники були однаковими у двох 

групах. Протягом періоду спостереження серед-

ньодобові рівні брахіального САТ/ДАТ (129,0 ± 

± 12,6/77,3 ± 7,3 мм рт.ст. проти 123,2 ± 12,4/75,1 ± 

± 6,4 мм рт.ст.; р < 0,001/р = 0,008) та центрально-

го САТ/ДАТ (117,4 ± 10,5/78,9 ± 7,3 мм рт.ст. проти 

113,3 ± 8,8/77,3 ± 6,5 мм рт.ст.; р = 0,002/р = 0,047) 

достовірно знизилися у групі дапагліфлозину, але не 

в групі плацебо. Відповідне зниження середньодо-

бового брахіального САТ (–5,8 ± 9,5 мм рт.ст. про-

ти –0,1 ± 8,7 мм рт.ст., р = 0,005) та центрального 

САТ (–4,1 ± 8,0 мм рт.ст. проти –0,7 ± 7,8 мм рт.ст.; 

р = 0,046) виявилося більшим на фоні прийому дапа-

гліфлозину, ніж у групі плацебо. Показник середньо-

добового стандартизованого за частотою серцевих 

скорочень індексу аугментації достовірно знизився 

на фоні прийому дапагліфлозину та недостовірно у 

групі плацебо. Важливим була наявність достовірної 

різниці в динаміці середньодобової швидкості поши-

рення пульсової хвилі (ШППХ) (–0,16 ± 0,32 проти 

0,02 ± 0,27; р = 0,007) на користь дапагліфлозину. В 

узагальнених лінійних змішаних моделях, у які вклю-

чили рівень середньодобового брахіального САТ як 

випадкову коваріату, скориговані граничні середні 

значення динаміки середньодобового центрального 

САТ та динаміки середньодобової ШППХ між гру-

пами відрізнялися недостовірно.

Висновок. Терапія дапагліфлозином достовірно 

знизила середньодобові рівні брахіального та цен-

трального АТ та ШППХ у пацієнтів із цукровим діа-

бетом 2-го типу. Поліпшення цих параметрів може 

суттєво сприяти позитивному ефекту інгібіторів 

НЗКТГ-2 на серцево-судинну систему.

Ефективність антигіпертензивної терапії 
та високоінтенсивних інтервальних 

тренувань в осіб з АГ і метаболічним 
синдромом

Reference: Ramirez-Jimenez M., Morales-Palom, F., 

Moreno-Cabañas A., Alvarez-Jimenez L., Ortega J.F. and 

Mora-Rodriguez R. Effects of antihypertensive medication 

and high-intensity interval training in hypertensive 

metabolic syndrome individuals. Scand. J. Med. Sci. 

Sports. 2021. Accepted Author Manuscript. https://doi.

org/10.1111/sms.13949

Для лікування пацієнтів з АГ та високим сер-

цево-судинним ризиком (на фоні метаболічного 

синдрому — МС) призначають одночасно як фар-

макологічну, так і нефармакологічну терапію. Од-

нак залишалося невідомим, чи дійсно поєднання 

прийому антигіпертензивних препаратів (АГП) та 

модифікації способу життя (тобто регулярні трену-

вання) могли б призвести до кращого контролю ам-

булаторного артеріального тиску (АТ). Для перевір-

ки цієї гіпотези у дослідження включили тридцять 

шість осіб з АГ та МС, які тривало приймали АГП, 

орієнтовану на ренін-ангіотензин-альдостеронову 

систему (РААС). До та після 4-місячного періоду 

інтервального тренування високої інтенсивності 

(ВІІТ) учасники пройшли дві фази дослідження в 

подвійному сліпому рандомізованому порядку: а) 

плацебо-контрольоване дослідження, суть якого 

полягала у відміні АГП на 3 дні; б) дослідження, у 

якому учасники приймали звичайні дози АГП. Про-

тягом кожної з фаз виконували 24-годинне моніто-

рування рівня середнього АТ (АТсер) та оцінювали 

основні результати дослідження. Вторинні резуль-

тати включали активність реніну (АПР) та альдос-

терону в плазмі крові на підтвердження відміни бло-

катора РААС, а також аналізували співвідношення 

екскреції альбуміну й креатиніну в сечі (ЕАК) із ме-

тою оцінки функції нирок. У результаті був проде-

монстрований основний ефект АГП і ВІІТ, що по-

лягав у зниженні середньодобового АТсер (–5,7 мм 

рт.ст., р < 0,001 та –2,3 мм рт.ст., р = 0,007 відпо-

відно). Хоча жодної взаємодії між прийомом АГП 

та ВІІТ щодо впливу на середньодобові значення 

АТсер не спостерігалося (р = 0,240). Був продемон-

стрований основний вплив АГП щодо збільшення 

АПР (р < 0,001), але жодного впливу на концентра-

цію альдостерону в плазмі крові (р = 0,423) не було. 

ВІІТ не достовірно покращувало рівень гормонів 

РААС або ЕАК. Отже, АГП та ВІІТ справляють не-

залежні додаткові ефекти щодо зниження рівня АТ. 

Ці висновки підтверджують доцільність поєднання 

звичної антигіпертензивної терапії з регулярними 

фізичними вправами з метою зниження рівня АТ в 

осіб з АГ та МС.

Артеріальна гіпертензія та морфологічні 
порушення камер серця

Reference: Fuchs A., Kühl J.T., Sigvardsen P.E. et al. 

Arterial hypertension and morphologic abnormalities of 

cardiac chambers: results from the Copenhagen General 

Population Study. Journal of Hypertension. 2021. 39(4). 

703-710. doi: 10.1097/HJH.0000000000002705

Мета. У пацієнтів з артеріальною гіпертензі-

єю (АГ) гіпертензивне ураження органів-мішеней 

може проявлятися у вигляді дилатації та/або ремо-

делювання камер серця. Такий метод візуалізації, 

як комп’ютерна томографія серця, останнім часом 

є важливим методом морфологічної оцінки камер 

серця. Автори дослідили гіпотезу про те, що в за-

гальній популяції поширеність порушення нор-
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мальної структури камер серця дійсно пов’язана з 

клінічними категоріями АГ.

Методи. У дослідження включили 4747 осіб, се-

редній вік яких становив 60 років (діапазон 40–93), 

46 % із них були чоловіки, які проходили 320-зрізову 

комп’ютерну томографію в Копенгагенському до-

слідженні загальної популяції. Клінічними катего-

ріями АГ були: нормотензивні особи (n = 2484), не-

ліковані гіпертоніки (n = 1301), контрольована АГ 

(n = 412) та неконтрольована АГ (n = 550). Окрім ди-

латації лівого та правого шлуночків оцінювали по-

рушення структури камер серця у вигляді концен-

тричного ремоделювання лівого шлуночка (ЛШ), 

ексцентричної гіпертрофії ЛШ, концентричної гі-

пертрофії ЛШ або збільшення лівого передсердя.

Результати. Аномалії структури камер серця 

спостерігалися у 23 % всієї популяції. Поєднан-

ня порушення структури ЛШ та лівого передсердя 

спостерігалося рідко (< 2 %). Концентричне ремо-

делювання ЛШ (10 %) виявилося найбільш поши-

реною аномалією й найчастіше зустрічалося в осіб 

з АГ. Дилатація ЛШ та правого шлуночка не були 

пов’язані з АГ. Найвища частота аномалій структу-

ри камер спостерігалася в осіб із підвищеним рівнем 

АТ на фоні АГТ (40 %) або без неї (32 %), на відміну 

від частоти в осіб із нормальним рівнем АТ на фоні 

антигіпертензивної терапії (27 %) або без лікування 

(14 %), р < 0,0001.

Висновок. У загальній популяції для когорт не-

лікованих або неадекватно лікованих осіб з АГ була 

продемонстрована найбільша поширеність дилата-

ції та ремоделювання камер серця. Ці дані свідчать 

про сильний взаємозв’язок між підвищеним рівнем 

АТ та розвитком гіпертензивного ураження органів-

мішеней.

Статини у пацієнтів похилого віку 
після ішемічного інсульту — що можна 

очікувати?

Reference: Lefeber G.J., Knol W., Souverein P.С. et al. 

Statins After Ischemic Stroke in the Oldest: A Cohort 

Study Using the Clinical Practice Research Datalink 

Database. Stroke 2021. Strokeaha120030755. http://www.

ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=33563018

Відбувалася дискусія, чи слід призначати стати-

ни людям похилого віку, автори цього досліджен-

ня оцінювали наслідки від терапії статинами в па-

цієнтів після ішемічного інсульту віком > 80 років. 

Із загальної когорти 5000 пацієнтів віком 65 років і 

старше були відібрані 3157 осіб віком > 80 років. Усі 

пацієнти були госпіталізовані з приводу першого 

ішемічного інсульту між 1999 і 2016 роками; група-

ми порівняння були пацієнти, які приймали стати-

ни понад  2 роки (прийом розпочатий після першого 

ішемічного інсульту), та пацієнти, які не приймали 

статини або приймали < 2 років. У пацієнтів, які 

приймали статини більше ніж 2 роки, ризик повтор-

ного інсульту, інфаркту міокарда та серцево-судин-

ної смертності був нижчим — aВР 0,80 (0,62–1,02), 

а також достовірно знизилась смертність — aВР 0,67 

(0,57–0,80). Ці результати були перекладені і на 

кількість пацієнтів, яким необхідно було призначи-

ти терапію (НПТ), — 64 для комбінованої кінцевої 

точки повторного інсульту, інфаркту міокарда, сер-

цево-судинної смертності, НПТ 19 — для смерті від 

усіх причин після медіани періоду спостереження 

3,9 року. Ці результати підтвердили перевагу при-

значення статинів пацієнтам похилого віку (віком 

> 80 років), госпіталізованих із приводу першого 

ішемічного інсульту.

Вірусні інфекції та статини: вплив 
на виживання

Reference: Franco-Pelàez J.А., Esteban-Lucia L., 

Zambrano Chacòn M. et al. Statin use is associated 

with reduced mortality after respiratory viral infection. 

ERJ. Open Res. 2021. 7. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

pubmed/?term=33569498

Пандемія COVID-19 спричинила зростання ін-

тересу до плейотропних ефектів статинів, що не 

пов’язані із зниженням рівня ліпопротеїнів низь-

кої щільності. У цьому одноцентровому ретроспек-

тивному обсерваційному дослідженні оцінювали 

взаємозв’язок між прийомом статинів та смертніс-

тю від респіраторних вірусних інфекцій (ГРВІ) у 

госпіталізованих іспанських пацієнтів. У даному до-

слідженні всі пацієнти з позитивною ПЛР на ГРВІ 

(2 жовтня 2017 р. — 20 травня 2018 р.) увійшли в по-

дальше однорічне спостереження. Основною кінце-

вою точкою цього дослідження була смертність. У 

дослідження включили 448 пацієнтів; статини при-

ймали 154 (34,4 %) пацієнти. Пацієнти, які прийма-

ли статини, були старшими та мали більшу кількість 

супутніх захворювань. Протягом 1 року спостере-

ження померли 67 пацієнтів; із них 17 (11,05 %) осіб 

приймали статини і 50 (17,1 %) тих, хто статини не 

приймав. За допомогою багатофакторного регре-

сійного аналізу Кокса було встановлено, що прийом 

статинів достовірно асоціювався із кращим вижи-

ванням: ВР 0,47 (0,26–0,83; р = 0,01). За результата-

ми однофакторного аналізу оцінки схильності (101 

пацієнт, який приймав статини, проти 101 пацієнта, 

який не приймав статини), також спостерігалося 

краще виживання: ВР 0,32 (0,14–0,72; р = 0,006). 

Основним фактором продемонстрованої переваги 

було зниження несерцево-судинної смертності: ВР 

0,31 (0,13–0,73; р = 0,004). Автори дійшли висно-

вку, що хронічний прийом статинів асоціювався із 

поліпшенням виживання при лабораторно підтвер-

дженій ГРВІ. Ці висновки інтригують і потенційно 

підтримують використання статинів у пацієнтів із 

ГРВІ, включаючи інфекції ГРВІ-CoV-2.
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Спільна оплата препаратів та прихильність 
до статинів

Research in social & administrative pharmacy. 2021. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=33558155

Спільна оплата (оплата за кошт пацієнтів + опла-

та з державного фонду) статинів може потенційно 

знизити прихильність пацієнтів до статинів порів-

няно з повною реімбурсацією за державний кошт. 

У даному австралійському дослідженні оцінювали 

вплив збільшення частки спільної оплати на частоту 

госпіталізацій із приводу гострого коронарного син-

дрому (ГКС) та інсульту. Пацієнти, які розпочали 

прийом статинів у 2004 та 2005 роках, були розподі-

лені у групу прихильних до статинів і групу пацієн-

тів, які припинили або зменшили прийом статинів 

у перші 6 місяців після збільшення частки власних 

доплат. Первинною кінцевою точкою була дворічна 

частота госпіталізацій із приводу ГКС чи інсульту. Із 

207 066 пацієнтів, які розпочали прийом статинів до 

збільшення власної доплати, 12,5 % змінили дозу-

вання статинів, 3,3 % припинили прийом статинів, 

а 84,2 % продовжували приймати ліки. Протягом 2 

років були зафіксовані 4343 госпіталізації з приводу 

ГКС чи інсульту. У пацієнтів, які припинили при-

йом статинів, було відзначене збільшення частоти 

госпіталізації на 18 % (0,1–40 %). Цей ризик досягав 

54–63 % у чоловіків < 70 років порівняно з пацієнта-

ми, які продовжували приймати статини. Ці висно-

вки підкреслюють важливість постійного прийому 

статинів у молодих чоловіків. Відміна препарату 

може негативно вплинути на рівні захворюваності 

та смертності, а також може потенційно нівелю-

вати економію доплат через збільшення витрат, 

пов’язаних із госпіталізацією при ГКС та усклад-

неннями, пов’язаними з інсультом.

Різний вплив артеріального тиску на появу 
фібриляції передсердь у жінок у пре- 

та постменопаузальному періоді

Reference: Kim Yun Gi, Han Kyung-Do, Kim Do Young 

et al. Different Influence of Blood Pressure on New-Onset 

Atrial Fibrillation in Pre- and Postmenopausal Women. 

A Nationwide Population-Based Study. Hypertension. 

2021. Originally published 15 Mar 2021. https://doi.

org/10.1161/HYPERTENSIONAHA.120.16513 

Характеристики перебігу артеріальної гіпертен-

зії в жінок у пре- та постменопаузальному періоді 

відрізняються. Артеріальна гіпертензія є відомим 

фактором ризику виникнення фібриляції перед-

сердь (ФП), але взаємозв’язок із різними періодами 

менопаузи залишався не вивченим. Автори публіка-

ції використали дані загальнонаціональної когорти 

населення в Кореї та дослідили, чи додавала мено-

пауза свій внесок до несприятливого впливу підви-

щення артеріального тиску на появу ФП. У це до-

слідження включали осіб, які пройшли як скринінг 

стану здоров’я відповідно до загальнонаціональної 

програми, так і національну програму скринін-

гу на рак. Загалом були обстежені 3 280 834 жінки 

із 23 770 070 осіб/рік, які увійшли у подальше спо-

стереження. Менопауза спостерігалася в 1 439 161 

жінки. Взаємозв’язок ризику появи ФП та рівня 

артеріального тиску характеризувався лінійною за-

лежністю в жінок у пременопаузі (р < 0,001 як для 

систолічного, так і для діастолічного артеріально-

го тиску). Ризик появи ФП збільшувався на 58,8 % 

при рівні систолічного артеріального тиску  160 мм 

рт.ст. порівняно з референтною групою (100 мм 

рт.ст.  систолічний АТ < 110 мм рт.ст.) у групі пре-

менопаузи. Однак послідовної кореляції між рівнем 

артеріального тиску та ризиком появи ФП у жінок у 

постменопаузі не спостерігалося. Зростання ризику 

появи ФП, яка була спричинена підвищенням рівня 

артеріального тиску, було більш вираженим у паці-

єнтів, які не приймали антигіпертензивні препарати 

(для взаємодії р < 0,001). На завершення зазначено, 

що підвищення артеріального тиску, особливо сис-

толічного артеріального тиску, виявилося важливим 

фактором ризику виникнення ФП у жінок у преме-

нопаузі. Для жінок у постменопаузі було продемон-

строване достовірне ослаблення взаємозв’язку між 

рівнем артеріального тиску та ризиком появи ФП. 

Підвищення рівня систолічного артеріального тис-

ку характеризувалося більш вираженим впливом на 

появу ФП у жінок, які не приймали антигіпертен-

зивні препарати.

Чи викликають β-блокатори депресію?

Reference: Riemer T.G., Fuentes L.E.V., 

Algharably E.A.E. et al. Hypertension. 2021. Originally 

published, 15 Mar 2021. https://doi.org/10.1161/

HYPERTENSIONAHA.120.16590

β-блокатори залишаються одними з найбільш 

важливих препаратів для лікування серцево-судин-

них захворювань. Однак існувала думка, що вони 

можуть бути причиною різних психічних побічних 

явищ (ППЯ), зокрема депресії, яка також впливає 

на серцево-судинну захворюваність та смертність. 

Автори здійснили систематичний пошук подвійних 

сліпих рандомізованих контрольованих досліджень, 

у яких вивчали β-адреноблокатори, та проаналізу-

вали ризик розвитку ППЯ або відміни терапії через 

ППЯ. У дослідженні оцінили частоту появи ППЯ та 

частоту відміни препаратів та порівняли їх стосов-

но кількості пацієнтів, які зазнали ризику. У дослі-

дженні β-адреноблокатори порівняли з плацебо або 

іншим активним лікуванням та розрахували коефі-

цієнти шансів для окремих ППЯ та відміни препара-

ту. Загалом були відібрані 285 досліджень, які задо-
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вольняли критеріям пошуку та в які були включені 

53 533 пацієнти. Ризик упередженості був визнаний 

високим у 79 % досліджень. І хоча депресія виявила-

ся найбільш поширеним ППЯ із загальною кількіс-

тю 1600 випадків, її поява в групі β-адреноблокаторів 

не траплялася частіше, ніж у групі плацебо (кое-

фіцієнт шансів 1,02 [95% ДІ 0,83–1,25]). Прийом 

β-блокаторів також не був пов’язаний із їх відміною 

внаслідок депресії (коефіцієнт шансів 0,97 [95% ДІ 

0,51–1,84]). Подібні результати також були проде-

монстровані і при порівнянні β-адреноблокаторів з 

іншими активними препаратами. Інші ППЯ вклю-

чали незвичні сни, безсоння та розлади сну, які, 

імовірно, були пов’язані з терапією β-блокаторами. 

На завершення можна сказати, що результати цього 

аналізу даних великомасштабних подвійних сліпих  

рандомізованих контрольованих досліджень не під-

твердили наявність взаємозв’язку між прийомом 

β-адреноблокаторів та депресією. Також не було ви-

явлено впливу β-блокаторів на частоту інших ППЯ, 

за винятком можливих порушень сну. Отже, зане-

покоєння щодо впливу β-адреноблокаторів на пси-

хологічне здоров’я не повинно впливати на рішення 

щодо їх призначення у клінічній практиці.

Ризик прогресування до цукрового діабету 
у людей похилого віку із переддіабетом

Reference: Rooney M.R., Rawlings A.М., Pankow J.S. 

et al. Risk of Progression to Diabetes Among Older Adults 

With Prediabetes. JAMA. Intern. Med. 2021. 181(4). 511-

519. doi: 10.1001/jamainternmed.2020.8774

Питання до вивчення. Який ризик появи цукро-

вого діабету в дорослих осіб із переддіабетом (діа-

гностичний критерій — рівень глікозильованого 

гемоглобіну 5,7–6,4 %, рівень глюкози крові натще 

100–125 мг/дл, або і того і іншого) у загальній по-

пуляції?

Висновки. У цьому когортному дослідженні, у 

яке включили 3412 осіб похилого віку (середній 

вік [SD] 75,6 [5,2] року), поширеність переддіабету 

була високою і достовірно відрізнялася залежно від 

того, який саме діагностичний критерій викорис-

товували; частота становила 29 % при використан-

ні як критерію рівня глікозильованого гемоглобіну 

від 5,7 % до 6,4 % та рівня глюкози натще від 100 до 

125 мг/дл, до 73 % — при використанні як крите-

рію рівня глікозильованоого гемоглобіну від 5,7 до 

6,4 % та рівня глюкози натще від 100 до 125 мг/дл. 

Виявилося, що протягом 6 років спостереження 

смерть або регресія від переддіабету до нормоглі-

кемії спостерігалися частіше, аніж прогресування 

до діабету.

Значення. Визначити, яке діагностичне значення 

має переддіабет в осіб похилого віку.

Важливість. Термін «переддіабет» використову-

вали для позначення осіб із підвищеним ризиком 

розвитку цукрового діабету. Однак патогенез та пе-

ребіг переддіабету в осіб старшого віку до цього мо-

менту було вивчено недостатньо.

Завдання. Порівняти різні діагностичні крите-

рії переддіабету та охарактеризувати рівні ризику, 

пов’язані з переддіабетом та цукровим діабетом, в 

осіб похилого віку в загальній популяції.

Дизайн, методи та учасники. У цей проспектив-

ний когортний аналіз включили дані 3412 дорослих 

осіб без діагнозу цукрового діабету, які брали участь 

у дослідженні «Ризик атеросклерозу в популяції» 

(Atherosclerosis Risk in Communities Study, набір па-

цієнтів 2011–2013 рр.) З учасниками контактували 

кожні пів року до 31 грудня 2017 року, а також усі 

учасники здійснювали наступний візит між 1 січня 

2016 року та 31 грудня 2017 р. (медіана спостережен-

ня [діапазон] 5,0 [0,1–6,5] року).

Визначення. Наявність у пацієнта переддіабету 

визначали або за рівнем глікозильованого гемо-

глобіну (HbA1c) від 5,7 до 6,4 %, або за збільшен-

ням рівня глюкози натще (ГН) (рівень ГН 100–

125 мг/дл), або і тим і іншим.

Основні результати та їх оцінка. Випадок вперше 

виявленого цукрового діабету (діагноз лікаря, при-

йом цукрознижувальних препаратів, рівень HbA1c  

6,5 % або рівень ГН  126 мг/дл).

Результати. Загалом у дослідженні були 3412 

учасників без цукрового діабету (середній вік (СВ) 

75,6 [5,2] року; 2040 (60 %) жінок; 572 (17 %) пред-

ставники негроїдної раси), які здійснили п’ятий 

візит (набір проводили у 2011–2013 рр.). Із 3412 

учасників, які були включені в дослідження, 2497 

учасників або здійснили подальші візити, або по-

мерли. Протягом 6,5 року періоду спостереження 

були зареєстровані 156 випадків вперше виявленого 

цукрового діабету (118 були діагностовані лікаря-

ми) та 434 смерті. Загалом у 1490 учасників (44 %) 

рівні HbA1c були від 5,7 до 6,4 %, у 1996 (59 %) — 

підвищення ГН, 2482 (73 %) відповідали критеріям 

HbA1c або ГН, а 1004 (29 %) відповідали як крите-

ріям HbA1c, так і критеріям ГН. Серед учасників, у 

яких як критерій використовували рівень HbA1c від 

5,7 до 6,4 % на початку дослідження, у 97 осіб (9 %) 

відбулося прогресування захворювання до цукрово-

го діабету, у 148 осіб (13 %) — регрес до нормогліке-

мії (HbA1c < 5,7 %), а 207 (19 %) учасників померли. 

Серед учасників, у кого як критерій використову-

вали вихідний рівень ГН, у 112 (8 %) учасників від-

булося прогресування захворювання до цукрового 

діабету, у 647 (44 %) — регрес до нормоглікемії (ГН 

< 100 мг/дл), а 236 (16 %) учасників померли. Із тих, 

у кого вихідний рівень HbA1c менше за 5,7 %, у 239 

(17 %) збільшився рівень HbA1c від 5,7 до 6,4 %, а у 

41 (3 %) розвинувся діабет. З тих, у кого вихідний рі-

вень ГН менше 100 мг/дл, у 80 (8 %) відбулося збіль-

шення (ГН 100–125 мг/дл), а у 26 (3 %) розвинувся 

діабет.

Висновки та актуальність. За результатами цього 

когортного дослідження було продемонстровано, 
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що в літніх осіб у загальній популяції поширеність 

переддіабету була високою; однак протягом періоду 

спостереження регрес до нормоглікемії або смерть 

спостерігалися частіше, ніж прогресування до цу-

крового діабету. Ці результати свідчать про те, що 

переддіабет, ймовірно, не є надійним діагностич-

ним критерієм в осіб старшого віку.

Вплив інтенсивного контролю 
артеріального тиску на жорсткість аорти 

в дослідженні SPRINT-HEART

Reference: Upadhya B., Pajewski N.M., Rocco M.V. et al. 

and for the SPRINT Research Group. Effect of Intensive 

Blood Pressure Control on Aortic Stiffness in the SPRINT-

HEART Originally published 29 Mar 2021. https://doi.

org/10.1161/HYPERTENSIONAHA.120.16676

У підгрупі 337 учасників (середній вік 64 ± 9 ро-

ків; 45 % жінки) дослідження SPRINT — Systolic 

Blood Pressure Intervention Trial, у якому учасники 

були рандомізовані у групу інтенсивного лікування 

(цільовий САТ < 120 мм рт.ст.) та групу стандартного 

лікування (< 140 мм рт.ст.), автори дослідили вплив 

інтенсивного зниження АТ на показники жорсткос-

ті артерій. У дослідженні визначали швидкість по-

ширення пульсової хвилі на сегменті від сонної до 

стегнової артерії, що є затвердженим глобальним 

показником жорсткості артерій, за допомогою ехо-

керованого допплера на початку дослідження та під 

час повторного візиту через 18 місяців. Еластичність 

аорти, її розтяжність та піддатливість вимірювали за 

допомогою магнітно-резонансної томографії сер-

ця. Протягом періоду спостереження інтенсивне 

лікування призвело до більш вираженого зниження 

рівня САТ, причому різниця між групами станови-

ла 12,7 мм рт.ст. (95% ДІ 11,1–14,3 мм рт.ст.). Про-

тягом подальшого спостереження було відзначено, 

що інтенсивне лікування достовірно сповільнювало 

збільшення швидкості поширення пульсової хвилі 

порівняно зі стандартною терапією (скориговане 

середнє значення = 9,0 м/с [95% ДІ 8,7–9,3] проти 

10,0 м/с [9,6–10,3]; р < 0,001), більше того, цей ефект 

зберігався навіть після внесення поправок за рівнем 

середнього АТ. Інтенсивне лікування також призве-

ло до зниження індексу аортальної ригідності (серед-

нє значення найменших квадратів 1,38 мм рт.ст/мл 

на 1 м2 [95% ДІ 1,34–1,41] проти 1,48 мм рт.ст/мл на 

1 м2) порівняно зі стандартним лікуванням. Досто-

вірних відмінностей між групами щодо розтяжності 

та піддатливості аорти не спостерігалося. Автори ді-

йшли висновку, що інтенсивне лікування достовір-

но сповільнює збільшення швидкості поширення 

пульсової хвилі та показника еластичності аорти. 

Сповільнення підвищення жорсткості аорти може 

бути одним із тих механізмів, які сприяли перевагам 

інтенсивного лікування АТ, що були продемонстро-

вані в дослідженні SPRINT.

Поздовжні зміни вхідного імпедансу, 
швидкості імпульсної хвилі 

та відбиття хвилі в популяції осіб 
середнього віку

Reference: Campos-Arias D., De Buyzere M.L., 

Chirinos J.A., Rietzschel E.R., 

Segers P. Longitudinal Changes 

of Input Impedance, Pulse Wave Velocity, 

and Wave Reflection in a Middle-Aged Population: 

The Asklepios Study. Hypertension. 2021 

Apr. 77(4). 1154-1165. doi: 10.1161/

HYPERTENSIONAHA.120.16149. 

Epub 2021 Jan 25.

Зміни, яких зазнає артеріальна система внаслі-

док процесу старіння, широко вивчалися, однак за-

лишалися недостатньо описаними. А індивідуальні 

закономірності динаміки вхідного імпедансу та па-

раметрів відбиття хвилі не оцінювались взагалі. До-

слідження Asklepios — це поздовжнє популяційне 

дослідження, у яке включали здорових (на початку 

дослідження) осіб середнього віку; 974 чоловіки та 

1052 жінки пройшли процедуру апланаційної тоно-

метрії та ультразвукового дослідження судин двічі з 

інтервалом 10,15 ± 1,40 року. Оцінювали швидкість 

поширення пульсової хвилі у сегменті сонна — стег-

нова артерія, вхідний імпеданс аорти та параметри 

відбиття пульсової хвилі, що аналізували за допо-

могою лінійних моделей змішаних ефектів з метою 

оцінки їх поздовжніх траєкторій та детермінант. 

Загалом ефективне 10-річне збільшення швидко-

сті поширення пульсової хвилі виявилося меншим, 

ніж це очікувалося за результатами першого про-

міжного аналізу даних, а також було встановлено, 

що швидкість поширення пульсової хвилі зростає 

швидше у жінок, ніж у чоловіків. Цікавим виявило-

ся те, що збільшення швидкості пульсової хвилі не 

було пов’язане із паралельним зменшенням ємності 

артеріального об’єму, особливо в молодих чоловіків. 

Характерний імпеданс кореня аорти зменшувався 

з віком у молодших осіб, тоді як у більш старших 

учасників дослідження він збільшувався. Ці зміни 

свідчать про те, що розширення та подовження аор-

ти можуть відігравати важливу роль у визначенні ві-

кових змін поздовжніх параметрів імпедансу в осіб 

середнього віку. Відбиття пульсової хвилі зменшу-

валося зі старінням, тоді як судинний опір зростав 

у жінок та зменшувався у чоловіків. Автори дійшли  

висновку, що ефективний вплив старіння на влас-

тивості артерій у популяції осіб середнього віку був 

недостатньо добре відображений у поперечних до-

слідженнях. У майбутніх дослідженнях слід оцінити 

взаємодію між геометричним ремоделюванням та 

жорсткістю стінок артерій як детермінант гемоди-

наміки

Підготувала О. Торбас   
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