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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ заключалась в сравнительной гипотензивной и ренопротекторной эффективности различных
режимов приема ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента и блокаторов рецепторов ангиотензина�2. ПАЦИ�
ЕНТЫ И МЕТОДЫ. Обследованы 152 пациента хроническим гломерулонефритом. Больные были распределены в группы в
зависимости от режима принимаемого лечения. До лечения, на этапе выписки из стационара и спустя 2,5 года оценива�
лись клинико�лабораторные проявления гломерулонефрита и влияние терапии на маркеры прогрессирования заболева�
ния. РЕЗУЛЬТАТЫ. Максимальный антипротеинурический эффект проявляется при сочетанном применении двух классов
препаратов (в особенности при сочетании периндоприла с ирбесартаном). Установлена гипоурикемическая способность
лосартана и ирбесартана, которая потенцируется при их сочетании с периндоприлом. Частота достижения целевых цифр
давления при сочетанном лечении выше, чем при применении каждого класса в отдельности. Монотерапия и сочетания
препаратов не оказывают влияния на выраженность гиперлипидемии. Наиболее частыми причинами прекращения при�
ема ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента явились: кашель, гиперкалиемия и гиперкреатининемия. При
сочетанном применении чаще, чем при монотерапии возникала гиперкалиемия. Сочетанная терапия способствовала в
большей степени увеличению частоты dipper и оver�dipper, а также снижению прогностически неблагоприятных типов
гипертензии � night�peaker и non�dipper. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Сочетанная терапия ингибиторами ангиотензинпревращающего
фермента и блокаторами рецепторов ангиотензина�2 дает больший гипотензивный и ренопротекторный эффект у боль�
ных хроническим гломерулонефритом, чем применения каждого класса препаратов в отдельности.

Ключевые слова: гипотензивная и реноппротекторная эффективность, ренопаренхиматозная гипертензия. ингибиторы
ангиотензинпревращающего фермента, блокаторы рецепторов ангиотензина�2, хронический гломерулонефрит.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation was to compare the hypotensive and renoprotective efficacy of different regimens of taking
inhibitors of angiotensin converting enzyme and blockers of angiotensin�2 receptors. PATIENTS AND METHODS. 152 patients
with chronic glomerulonephritis were examined. The patients were divided into groups depending on the regimen of treatment.
Before treatment, at the stage of discharge from hospital and 2.5 years later the assessment of clinico�laboratory manifestations
of glomerulonephritis and effects of therapy on the markers of progression of the disease was performed. RESULTS. The maximal
antiproteinuric effect was noted after a combined administration of two classes of drugs (especially in combination of perindopril
with irbesartan). Hypouricemic ability of losartan and irbesartan was revealed which potentiated when combined with perindopril.
The needed figures of pressure were obtained more often by the combined treatment than by using each class separately.
Monotherapy and combinations of the drugs failed to influence the degree of hyperlipidemia. The most often causes of
discontinuation of taking the inhibitors of the angiotensin converting enzyme were cough, hyperkalemia and hypercreatininemia.
Hyperkalemia appeared more often in combined treatment than in monotherapy. The combined therapy facilitated greater
frequency of dipper and over�dipper, and a reduction of prognostically unfavorable types of hypertension such as night�peaker
and non�dipper. CONCLUSION. Combined therapy with inhibitors of angiotensin converting enzyme and angiotensin�2 receptor
blockers gives a better hypotensive and renoprotective effect in treatment of patients with chronic glomerulonephritis than
administration of each class of the drugs separately.
Key words: hypotensive and renoprotective efficacy, renoparenchymatous hypertension, inhibitors of angiotensin converting
enzyme, angiotensin�2 receptor blockers, chronic glomerulonephritis.
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CПИСОК СОКРАЩЕНИЙ: ХГН – хронический гломерулонефрит; ХПН – хроническая почечная недостаточность; АГ – арте�
риальная гипертензия; иАПФ – ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента; БРА – блокаторы рецепторов ангио�
тензина�2; СКФ – скорость клубочковой фильтрации; АД – артериальное давление; СП – суточная протеинурия; ИКП –
индекс клубочковой проницаемости; СТА – степень тяжести альбуминурии; ОХ – общий холестерин; ТГ – триглицериды;
ИКП – индекс клубочковой проницаемости; ОПСС – общее периферическое сосудистое сопротивление; СИ

с 
– суточный

индекс для систолического давления; ЦУД – целевой уровень давления.

ВВЕДЕНИЕ

Ðåíîïàðåíõèìàòîçíàÿ àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ

(ÀÃ) çàíèìàåò ïåðâîå ìåñòî ñðåäè ñèìïòîìàòè÷åñ-

êèõ ÀÃ, à åå ÷àñòîòà ïðè õðîíè÷åñêîì ãëîìåðóëî-

íåôðèòå (ÕÃÍ) êîëåáëåòñÿ îò 85 äî 100% [1].

Â ïîñëåäíèå ãîäû äîìèíèðóåò òî÷êà çðåíèÿ î

íåîáõîäèìîñòè ñíèæåíèÿ äàâëåíèÿ ó áîëüíûõ ñ

íåíåôðîòè÷åñêèì óðîâíåì ïðîòåèíóðèèè äî 130/80

ìì ðò.ñò. Äîñòè÷ü ýòîãî óðîâíÿ äàâëåíèÿ ïðè ðå-

íîïàðåíõèìàòîçíîé ÀÃ óäàåòñÿ êîìáèíèðóÿ 2–3

êëàññà ãèïîòåíçèâíûõ ïðåïàðàòîâ, ïîñêîëüêó ìî-

íîòåðàïèÿ ýôôåêòèâíà ëèøü ó 50% áîëüíûõ [2].

Ïðîäîëæàåòñÿ ïîèñê îïòèìàëüíûõ êîìáèíàöèé

ãèïîòåíçèâíûõ ñðåäñòâ äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ðå-

íîïàðåíõèìàòîçíîé ÀÃ. Îñíîâíûìè òðåáîâàíèÿìè

ê òàêîé êîìáèíàöèè äîëæíû áûòü: àäåêâàòíàÿ ãè-

ïîòåíçèÿ è ìàêñèìàëüíàÿ ðåíîïðîòåêöèÿ, ïîçâîëÿ-

þùèå òîðìîçèòü ïðîöåññû ïðîãðåññèðîâàíèÿ

õðîíè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ ïî÷åê, ðàçâèòèå è ïðî-

ãðåññèðîâàíèÿ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷-

íîñòè (ÕÏÍ) [3].

Èíãèáèòîðû àíãèîòåíçèíïðåâðàùàþùåãî ôåð-

ìåíòà (èÀÏÔ) ïðèçíàíû «çîëîòûì» ñòàíäàðòîì

ëå÷åíèÿ ÀÃ ó íåôðîëîãè÷åñêîé êàòåãîðèè áîëüíûõ,

à ïðè èõ íåïåðåíîñèìîñòè ðåêîìåíäóþòñÿ áëîêà-

òîðû ðåöåïòîðîâ àíãèîòåíçèíà-2 (ÁÐÀ). Ôàðìàêî-

ëîãè÷åñêàÿ áëîêàäà ðåíèíàíãèîòåíçèíîâîé

ñèñòåìû îáåñïå÷èâàåò ðåíîïðîòåêòîðíûå ñâîé-

ñòâà íåçàâèñèìî îò èõ ãèïîòåíçèâíîãî ýôôåêòà [4,

5]. Âìåñòå ñ òåì ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî èÀÏÔ â îòëè÷èå

îò ÁÐÀ íå îáëàäàþò ñïîñîáíîñòüþ ïîëíîñòüþ

áëîêèðîâàòü ñèíòåç àíãèîòåíçèíà-2 [2]. Íåñìîòðÿ

íà ìíîãîëåòíèé îïûò ïðèìåíåíèÿ èÀÏÔ è ÁÐÀ â

íåôðîëîãèè, ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóþò ñâåäåíèÿ îá

èõ ñî÷åòàííîì ïðèìåíåíèè ïðè ÕÃÍ. Ïîëàãàþò, ÷òî

àíòèãèïåðòåíçèâíûé è ðåíîïðîòåêòîðíûé ýôôåêòû

â ýòîì ñëó÷àå ñóììèðóþòñÿ, îäíàêî âûñêàçûâà-

åòñÿ îïàñåíèå îá ó÷àùåíèè ðàçâèòèÿ ãèïåðêàëèå-

ìèè [6]. Â ýòîé ñâÿçè öåëüþ ðàáîòû ÿâèëàñü

ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà ãèïîòåíçèâíîé è íåôðîïðî-

òåêòîðíîé àêòèâíîñòè ìîíîòåðàïèè èÀÏÔ è ÁÐÀ

è èõ êîìáèíàöèåé ó ãèïåðòåíçèâíûõ áîëüíûõ ÕÃÍ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Ïîä íàáëþäåíèåì íàõîäèëèñü 152 ãèïåðòåíçèâ-

íûõ áîëüíûõ ÕÃÍ, èç íèõ ó 78 (51,3%) ðåçóëüòàòû

áûëè îöåíåíû ðåòðîñïåêòèâíî è ó 74 (48,7%) – ïðî-

ñïåêòèâíî. Êðèòåðèÿìè âêëþ÷åíèÿ â èññëåäîâàíèÿ

ñëóæèëè: ïîäòâåðæäåííûé ëàáîðàòîðíûìè è (èëè)

ìîðôîëîãè÷åñêèìè ìåòîäàìè (íåôðîáèîïñèÿ ñ ïîñ-

ëåäóþùèì èçó÷åíèåì áèîïòàòîâ ïîñðåäñòâîì ñâå-

òîâîé ìèêðîñêîïèè) ÕÃÍ, íàëè÷èå ÀÃ, ñîõðàííàÿ

ôóíêöèÿ ïî÷åê. Êðèòåðèÿìè èñêëþ÷åíèÿ ñëóæèëè:

ÕÏÍ, íåôðîòè÷åñêèé ñèíäðîì, ãèïåðêàëèåìèÿ, íå-

ïåðåíîñèìîñòü èëè íàëè÷èå ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ

èÀÏÔ èëè ÁÐÀ â àíàìíåçå èëè ñòàòóñå. Ðàñïðåäå-

ëåíèå â ãðóïïû îñóùåñòâëÿëàñü ñ ìàêñèìàëüíî âîç-

ìîæíîé îäíîòèïíîñòüþ ïî âîçðàñòíî-ïîëîâûì

ïàðàìåòðàì è äëèòåëüíîñòè çàáîëåâàíèÿ. Âìåñòå

ñ òåì, 1-ÿ è 2-ÿ ãðóïïû ðàçëè÷àëèñü ïî ìîðôîëîãè-

÷åñêîìó âàðèàíòó ÕÃÍ è ïîëó (χ2=4,3, ð=0,03; χ2=6,2,

ð=0,02), à 2-ÿ è 3-ÿ – ïî âîçðàñòó â äåáþòå çàáîëå-

âàíèÿ (χ2=6,44, ð=0,01).

Âûïîëíåíî 35 (23,0%) íåôðîáèîïñèé. Ó 23 (65,7%)

áîëüíûõ óñòàíîâëåí ìåçàíãèàëüíûé ïðîëèôåðàòèâ-

íûé ÕÃÍ, ó 8 (22,8%) – ìåçàíãèîêàïèëëÿðíûé, ó 3

(8,6%) – ôîêàëüíûé ñåãìåíòàðíûé ãëîìåðóëîñêëåðîç

-ãèàëèíîç, ó 1 (2,8%) – ìåìáðàíîçíûé.

Èññëåäîâàíèå âêëþ÷àëî íåñêîëüêî ýòàïîâ (ðè-

ñóíîê). Ââîäíûé ïåðèîä ïîäðàçóìåâàë îòáîð áîëü-

íûõ ñîãëàñíî êðèòåðèÿì, ãîñïèòàëèçàöèþ, îòìåíó

ðàíåå ïðèíèìàåìîãî ëå÷åíèÿ, âåðèôèêàöèþ ÕÃÍ

(êëèíè÷åñêóþ è ìîðôîëîãè÷åñêóþ), ðàñïðåäåëåíèå

ïàöèåíòîâ â ãðóïïû, îãðàíè÷åíèå ïîòðåáëåíèÿ â

ïèùó ïîâàðåííîé ñîëè è áåëêà.

Äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ, íà ýòàïå âûïèñêè èç ñòàöè-

îíàðà (÷åðåç 3 íåäåëè îò íà÷àëà ïðèåìà ëå÷åíèÿ)

è ÷åðåç 2,5 ãîäà îöåíèâàëè ñóòî÷íóþ ïðîòåèíóðèþ

(ÑÏ), êîíöåíòðàöèþ ìî÷åâîé êèñëîòû (ÌÊ) â êðî-

âè, ôèáðîíåêòèíóðèþ (ÔÍ), ñêîðîñòü êëóáî÷êîâîé

ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ), èíäåêñ êëóáî÷êîâîé ïðîíèöàå-

ìîñòè (ÈÊÏ) è ñòåïåíü òÿæåñòè àëüáóìèíóðèè

(ÑÒÀ). Îïðåäåëÿëè ñîäåðæàíèå áåëêîâûõ ôðàêöèé,

êàëèÿ, îáùåãî õîëåñòåðèíà (ÎÕ) è òðèãëèöåðèäîâ

(ÒÃ) êðîâè. Ïðè ïîìîùè õîëòåðîâñêîãî ìîíèòîðà

«Cardiotens» ðåãèñòðèðîâàëè àäåêâàòíîñòü ãèïî-

òåíçèâíîé òåðàïèè è ÷àñòîòó äîñòèæåíèÿ öåëåâî-

ãî óðîâíÿ äàâëåíèÿ (ÖÓÄ).

ÑÊÔ ïîëó÷àëè ñîãëàñíî ðåêîìåíäàöèÿì [10]:

крови сыворотки креатинин

 теламасса  возраст)-(140
СКФ

⋅

= , ó ìóæ÷èí

ïîëó÷åííûé ðåçóëüòàò óìíîæàëè íà 1,23. ÑÒÀ ïîä-

ñ÷èòûâàëè ïî ôîðìóëå: ÑÒÀ = lg [
2810 ⋅Ка

Ккр
], ãäå
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Êà – êëèðåíñ àëüáóìèíà, Êêð – êëèðåíñ êðåàòèíè-

íà, êîòîðûé ïîëó÷àëè ïðè ïðîâåäåíèÿ ïðîáû Ðå-

áåðãà–Òàðååâà. ÈÊÏ ïîëó÷àëè ïî ôîðìóëå:

ÈÊÏ = 
Р d

Кк

⋅

р
, ãäå Ð – ÑÏ, d – ìèíóòíûé äèó-

ðåç, Êêð – êëèðåíñ êðåàòèíèíà.

Ïîñëå èñõîäíîãî îáñëåäîâàíèÿ ïàöèåíòàì 1-é

ãðóïïû (57 ÷åëîâåê) ìåòîäîì òèòðîâàíèÿ äîçû

íàçíà÷àëè ýíàëàïðèë 20-40 ìã/ñóòêè, 2-é (22 áîëü-

íûõ) – ïåðèíäîïðèë 8-16 ìã/ñóòêè, 3-é (15 ïàöèåí-

òîâ) – ëîñàðòàí 50-100 ìã/ñóòêè, 4-é (15 ÷åëîâåê)

– èðáåñàðòàí – 150-300 ìã/ñóòêè, 5-é (11 ïàöèåí-

òîâ) – ýíàëàïðèë è ëîñàðòàí, 6-é (13 áîëüíûõ) –

ýíàëàïðèë è èðáåñàðòàí, 7-é (19 ïàöèåíòîâ) – ïå-

ðèíäîïðèë è ëîñàðòàí, 8-é (10 áîëüíûõ) – ïåðèí-

äîïðèë è èðáåñàðòàí. Çà ÖÓÄ ïðèíèìàëè âåëè÷èíó

ðàâíóþ 130/80 ìì.ðò.ñò.

Ðàññ÷èòûâàëè ñóòî÷íûé èíäåêñ: ÑÈ
ñ 
= (ÀÄ ñð.

äí. ñèñ. – ÀÄ ñð. íî÷. ñèñ.) ’d 100% : ÀÄ ñð. äí.

ñèñ., ãäå: ÑÈ
ñ
 – ñóòî÷íûé èíäåêñ äëÿ ñèñòîëè÷åñ-

êîãî äàâëåíèÿ, ÀÄ ñð. äí. ñèñ. – ñðåäíåäíåâíîå

ñèñòîëè÷åñêîå äàâëåíèå, ÀÄ ñð. íî÷. ñèñ. – ñðåä-

íåå íî÷íîå ñèñòîëè÷åñêîå äàâëåíèå. Íà îñíîâàíèè

ÑÈ
ñ
 îïðåäåëÿëè òèï ïðîôèëÿ ÀÃ.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðà-

áîòêó ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòà-

òîâ âûïîëíÿëè ïðè ïîìîùè

ïðîãðàìì «Statistica 5.1» è

«Biostatistica 4.03» ñ ïîä-

ñ÷åòîì êðèòåðèÿ Ñòüþäåí-

òà è χ2. Ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ïîêàçà-

òåëåé îïðåäåëÿëè ïðè

ð<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ðåçóëüòàòû ìîíîòåðà-

ïèè èÀÏÔ è ÁÐÀ ïðåäñòàâ-

ëåíû â òàáë. 1, èç êîòîðîé

ñëåäóåò, ÷òî ñïîñîáíîñòü

óìåíüøàòü ÑÏ âûðàæåíà ó

ïðåäñòàâèòåëåé îáîèõ

êëàññîâ ãèïîòåíçèâíûõ

ñðåäñòâ ïðèìåðíî â ðàâíîé

ñòåïåíè. Ïðîïîðöèîíàëüíî

óìåíüøåíèþ ÑÏ ñíèæà-

ëàñü è ÑÒÀ, ÈÊÏ è ÔÍ,

÷òî â áîëüøåé ñòåïåíè õà-

ðàêòåðíî äëÿ ïåðèíäîïðè-

ëà. Ëå÷åíèå ïî-ðàçíîìó

îêàçûâàëî âëèÿíèå íà

ÑÊÔ. Êîìáèíàöèè ïåðèí-

äîïðèëà ñ èðáåñàðòàíîì

ñâîéñòâåííà íàèáîëüøàÿ ñïîñîáíîñòü óâåëè÷èâàòü

ÑÊÔ. Èíòåðåñíûå ðåçóëüòàòû ïîëó÷åíû ïðè àíà-

ëèçå èçìåíåíèé ÌÊ êðîâè. Òàê, åñëè äàííûé ïîêà-

çàòåëü â õîäå ëå÷åíèÿ íå èçìåíÿëñÿ â 1-é è 2-é

ãðóïïàõ, òî íà ôîíå òåðàïèè ëîçàðòàíîì è èðáå-

ñàðòàíîì íàáëþäàëîñü ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåð-

íîå ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè ÌÊ, ÷òî â áîëüøåé

ñòåïåíè ñâîéñòâåííî ëîçàðòàíó è â ìåíüøåé – èð-

áåñàðòàíó [7]. Åñëè ìåõàíèçì óðèêîñíèæàþùåãî

ýôôåêòà ëîçàðòàíà äîâîëüíî õîðîøî èçó÷åí, òî

àíàëîãè÷íîå ñâîéñòâî èðáåñàðòàíà óñòàíîâëåíî

âïåðâûå [2]. Íåçíà÷èòåëüíûé ãèïîëèïèäåìè÷åñêèé

ýôôåêò áûë ïîëó÷åí â ãðóïïå áîëüíûõ, ïîëó÷àâ-

øèõ ëîçàðòàí è èðáåñàðòàí. èÀÏÔ è ÁÐÀ íå îêà-

çûâàëè âëèÿíèÿ íà ñîäåðæàíèå ÎÕ è ÒÃ êðîâè.

Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî ñðàâíåíèå ÷àñòîòû äîñòèæå-

íèÿ ÖÓÄ ìåæäó ãðóïïàìè áîëüíûõ îêàçàëîñü ñòà-

òèñòè÷åñêè íåäîñòîâåðíûì, âñå æå ñëåäóåò

óêàçàòü, ÷òî íàèáîëüøåå ÷èñëî ñëó÷àåâ åãî äîñ-

òèæåíèÿ ïðèíàäëåæèò ýíàëàïðèëó è ïåðèíäîïðèëó.

Â òàáë. 2 ïðåäñòàâëåíû òå æå ïîêàçàòåëè, íî

äëÿ êîìáèíàöèé èÀÏÔ è ÁÐÀ. Îêàçàëîñü, ÷òî ñî-

÷åòàíèå äâóõ êëàññîâ ïðåïàðàòîâ òàêæå ñïîñîá-

ñòâîâàëî óìåíüøåíèþ ÑÏ, ÑÒÀ, ÈÊÏ è ÔÍ, ÷òî

áûëî â áîëüøåé ñòåïåíè ñâîéñòâåííî êîìáèíàöèè

Рисунок. Дизайн исследования.
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ïåðèíäîïðèëà ñ èðáåñàðòàíîì. Ðåçóëüòàòû âëèÿ-

íèÿ ëå÷åíèÿ íà ÑÊÔ îêàçàëèñü àíàëîãè÷íûìè, ÷òî

è ïðè èñïîëüçîâàíèè ìîíîòåðàïèè. Ãèïîóðèêåìè-

÷åñêèé ýôôåêò áûë ïîëó÷åí ïðè ñî÷åòàíèè ïåðèí-

äîïðèëà ñ ëîñàðòàíîì è ïåðèíäîïðèëà ñ

èðáåñàðòàíîì. Ñî÷åòàíèå èÀÏÔ è ÁÐÀ íå îêàçû-

âàëè âëèÿíèÿ íà ïîêàçàòåëè ëèïèäîãðàììû. ×àñ-

òîòà äîñòèæåíèÿ ÖÓÄ ïðè êîìáèíèðîâàííîì

ëå÷åíèè áûëà âûøå, ÷åì ïðè ìîíîòåðàïèè. Ñðàâ-

íåíèå ÷àñòîòû äîñòèæåíèÿ ÖÓÄ ó áîëüíûõ, ïîëó-

÷àâøèõ ìîíîòåðàïèþ è êîìáèíàöèþ äâóõ

ãèïîòåíçèâíûõ ñðåäñòâ ïîêàçàëî íàëè÷èå ñòàòèñ-

òè÷åñêè äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé (χ2=15,6, ð=0,002).

Âëèÿíèå ëå÷åíèÿ íà ìàðêåðû ïðîãðåññèðîâà-

íèÿ ÕÃÍ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 3 [3], èç êîòîðîé

ñëåäóåò, ÷òî ñî÷åòàííîå ïðèìåíåíèå èÀÏÔ è ÁÐÀ

îêàçûâàåò áîëåå ïîëíûé ïî ñðàâíåíèþ ñ ìîíîòå-

ðàïèåé ðåíîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò è âûçûâàåò áî-

ëåå âûðàæåííîå òîðìîæåíèå ïðîãðåññèðîâàíèÿ

çàáîëåâàíèÿ.

Â òàáë. 4 ïðåäñòàâëåíû

ïîáî÷íûå ýôôåêòû è îñíîâ-

íûå ïðè÷èíû ïðåêðàùåíèÿ

ëå÷åíèÿ. Íàèáîëåå ÷àñòûìè

èç íèõ áûëè êàøåëü, ãèïåðê-

ðåàòèíèíåìèÿ è ãèïåðêàëèå-

ìèè, êîòîðûå è ïîñëóæèëè

ïðè÷èíàìè îòìåíû èÀÏÔ.

Ïðè ñî÷åòàííîì ïðèìåíåíèè

èÀÏÔ è ÁÐÀ â îòëè÷èå îò

ìîíîòåðàïèè ýòèìè æå êëàñ-

ñàìè ïðåïàðàòîâ ÷àùå âîçíè-

êàëà ãèïåðêàëèåìèÿ. Ýòî

îáñòîÿòåëüñòâî òðåáóåò ïðî-

âåäåíèÿ ìîíèòîðèíãà óðîâíÿ

êàëèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè íà

ïðîòÿæåíèè âñåãî ïåðèîäà

ëå÷åíèÿ.

Èçìåíåíèå òèïîâ ïðîôè-

ëÿ ÀÄ ïðåäñòàâëåíî â òàáë.

5, èç êîòîðîé ñëåäóåò, ÷òî íà

ôîíå ëå÷åíèÿ òîëüêî èÀÏÔ

èëè òîëüêî ÁÐÀ îòìå÷àëîñü

óâåëè÷åíèå ÷èñëåííîñòè

dipper-áîëüíûõ è óìåíüøà-

ëàñü night-peaker è non-dipper.

Ñî÷åòàííàÿ òåðàïèÿ ñïîñîá-

ñòâîâàëà áîëåå èíòåíñèâíîìó

óâåëè÷åíèþ ÷èñëåííîñòè «ïî-

çèòèâíûõ» òèïîâ ÀÄ è ñíèæå-

íèÿ «íåãàòèâíûõ». Âìåñòå ñ

òåì òàêèå êîìáèíàöèè äàæå

âûçâàëè ïîÿâëåíèå îver-

dipper-ïàöèåíòîâ, ÷òî ïî÷òè

âñåãäà áûëî îáóñëîâëåíî ïåðåäîçèðîâêîé ïðåïàðà-

òîâ. ïðèíèìàåìûõ âå÷åðîì. Ïîýòîìó â òàêèõ ñëó-

÷àÿõ ìû ïåðåñìàòðèâàëè äîçû, êðàòíîñòü è âðåìÿ

ñóòîê ïðèåìà êîìáèíèðóåìûõ êëàññîâ ïðåïàðàòîâ.

ОБСУЖДЕНИЕ

Âûñêàçàííàÿ â 80-õ ãîäàõ ÕÕ ñòîëåòèÿ ãèïîòå-

çà Â. Brenner îòíîñèòåëüíî ðîëè âíóòðèêëóáî÷êî-

âîé ãèïåðòåíçèè â ïîñëåäóþùåì áûëà

ïîäòâåðæäåíà ìíîãî÷èñëåííûìè ýêñïåðèìåíòàëü-

íûìè è êëèíè÷åñêèìè ðàáîòàìè [5]. Â ðàçâèòèè âíóò-

ðèãëîìåðóëÿðíîé ãèïåðòåíçèè èãðàåò ðîëü àêòèâàöèÿ

ëîêàëüíîé (ïî÷å÷íîé) ðåíèíàíãèîòåíçèíîâîé ñèñòå-

ìû, ÷òî ïîâûøàåò òîíóñ îòâîäÿùåé àðòåðèîëû è

ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ êàïèëëÿðíîé (ñîñóäèñòîé)

ãèïåðòðîôèè [9]. Êàê ñèñòåìíàÿ, òàê è èíòðàãëîìå-

ðóëÿðíàÿ ÀÃ ÿâëÿþòñÿ ãëàâíûìè ãåìîäèíàìè÷åñ-

êèìè ôàêòîðàìè ïðîãðåññèðîâàíèÿ ãëîìåðóëÿðíûõ

çàáîëåâàíèé ïî÷åê [4, 8].

Â ðÿäå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ ðà-

Таблица 1

Влияние монотерапии иАПФ и БРА на некоторые клинико�
лабораторные показатели у больных ХГН (X±m)

Клинико�лабора�
торные показатели

СП(г/сут)

СКФ(мл/мин)

СТА

ИКП

ФН(мкг/мл)

МК(мкмоль/л)

ОХ (ммоль/л)

ТГ(ммоль/л)

ЦУД(%)

эналаприл
(1�я группа)

2,4±0,14
2,3±0,19
1,1±0,05 2)3)

106,1±2,33
112,0±1,02 1)

109,4±2,21
17,8±1,35
16,5±1,20
10,3±0,09 2)3)

0,39±0,016
0,30±0,018
0,21±0,021 2)3)

0,79±0,020
0,76±0,025
0,64±0,024 2)3)

519,2±2,12
518,6±3,26
517,3±3,19
7,0±0,32
7,0±0,14
6,9±0,10
1,8±0,09
1,8±0,08
1,7±0,03
27(47,4%)

периндоприл
(2�я группа)

2,6±0,17
2,3±0,09
1,0±0,08 2)3)

102,1±2,24
108,1±3,46
112,0±3,09 2)3)

16,2±1,20
14,0±2,04
9,9±0,19 2)3)

0,37±0,015
0,29±0,012 1)

0,15±0,014 2)3)4)

0,80±0,026
0,73±0,019 1)

0,60±0,012 2)3)4)

521,2±2,36
519,3±3,09
520,8±3,90
7,1±0,12
6,9±0,21
6,7±0,24
1,5±0,09
1,8±0,07
1,6±0,10
12(54,5%)

лосартан
(3�я группа)

2,8±0,10 5)

2,0±0,04 1)

1,2±0,08 2)3)

98,22,09 5)

101,2±2,02 5)

105,0±2,085)7)

17,6±2,32
15,0±2,09
13,0±1,81 7)

0,38±0,013
0,30±0,011 1)

0,28±0,014 2)3)5)7)

0,77±0,020
0,72±0,031
0,65±0,034 2)

509,9±2,98 5)7)

498,3±3,65 5)7)

454,8±3,39 5)7)

6,9±0,20
7,0±0,19
6,6±0,33
1,80,10 7)

1,5±0,08 1)7)

1,4±0,10 2)

4(26,7%)

ирбесартан
(4�я группа)

2,5±0,13 9)

2,4±0,09
1,0±0,13 2)3)

97,2±2,306)8)9)

 105,3±2,08 1)6)

118,6±3,20 2)3)8)9)

18,9±2,03
17,3±1,15
12,8±0,13 2)3)6)8)

0,40±0,012 9)

0,35±0,021 1)6)8)9)

0,31±0,025 2)8)9)

0,78±0,029
0,70±0,030 1)9)

0,62±0,071 2)

499,9±3,46 6)8)9)

486,3±3,92 6)8)9)

487,8±3,07 6)8)9)

6,9±0,10
6,6±0,15 6)

6,5±0,14 6)

1,9±0,04 8)

1,8±0,10
1,7±0,05 2)9)

5(33,3%)

χ2=1,3, р=0,3

Монотерапия иАПФ и БРА

Примечания: 1) различия аналогичных показателей до лечения и через 3 недели от
начала терапии статистически достоверны; 2) различия аналогичных показателей до
лечения и через 2,5 года от начала терапии статистически достоверны; 3) различия
аналогичных показателей через 3 недели и 2,5  года статистически достоверны; 4)

различия между аналогичными показателями 1�й и 2�й групп статистически досто�
верны; 5) различия между аналогичными показателями 1�й и 3�й групп статистически
достоверны; 6) различия между аналогичными показателями 1�й и 4�й групп статисти�
чески достоверны; 7) различия между аналогичными показателями 2�й и 3�й групп
статистически достоверны; 8) различия между аналогичными показателями 2�й и 4�й
групп статистически достоверны; 9) различия между аналогичными показателями 3�й и
4�й групп статистически достоверны.
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áîò áûëà óñòàíîâëåíà ðîëü àíãèîòåíçèíà-2 â ïðî-

öåññàõ ïðîëèôåðàöèè ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê ñî-

ñóäîâ è áëèçêèõ ê íèì ìåçàíãèàëüíûõ êëåòîê ïî÷åê

[2, 8].

Óñòàíîâëåíî, ÷òî àíãèîòåíçèí-2 ñïîñîáåí îêà-

çûâàòü ïðÿìîå âëèÿíèå íà ñèíòåç êàíàëüöåâûì àï-

ïàðàòîì ïî÷êè îñòåîïîíèíà – âåùåñòâà,

ñïîñîáñòâóþùåãî ôîðìèðîâàíèþ òóáóëîèíòåðñòè-

öèàëüíîãî ôèáðîçà è ðàçâèòèþ ÀÃ [3, 9]. Â ýêñïåðè-

ìåíòàëüíûõ ðàáîòàõ áûëà ïîêàçàíà ðîëü èÀÏÔ â

ïðåâåíòèðîâàíèè ðàçâèòèÿ òóáóëÿðíîãî ñêëåðîçà ïðè

ãëîìåðóëÿðíîì çàáîëåâàíèè.

Ðàçâèòèå ñïàçìà âûíîñÿùåé àðòåðèîëû è óâå-

ëè÷åíèå âíóòðèãëîìåðóëÿðíîãî ãèäðîñòàòè÷åñêîãî

äàâëåíèÿ ñïîñîáñòâóåò ïîÿâëåíèþ äèàãíîñòè÷åñ-

êè ìèêðîàëüáóìèíóðèè èëè ïðîòåèíóðèè, ÿâëÿþùè-

åñÿ íåçàâèñèìûì ôàêòîðîì ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÃÍ

[2]. Ñ îäíîé ñòîðîíû, ïåðåãðóçêà áåëêîâûìè ìî-

ëåêóëàìè ïðè ìàññèâíîé ïðîòåèíóðèè âûçûâàåò

äèñôóíöèþ êàíàëüöåâîãî àïïàðàòà ïî÷êè. Ñ äðó-

Таблица 2

Влияние сочетанной терапии иАПФ и БРА на некоторые клинико�лабораторные
показатели у больных ХГН (X±m)

Клинико�лабора�
торные показатели

СП(г/сут)

СКФ(мл/мин)

СТА

ИКП

ФН(мкг/мл)

МК(мкмоль/л)

ОХ (ммоль/л)

ТГ(ммоль/л)

ЦУД(%)

эналаприл+лосартан
(5�я группа)

2,7±0,09
2,0±0,11 1)

1,3±0,04 2)3)

89,6±2,09
99,8±1,41 1)

105,4±2,22 2)3)

18,9±1,04
14,2±2,12 1)

10,6±0,10 2)

0,44±0,012
0,40±0,031
0,33±0,018 2)3)

0,87±0,033
0,80±0,091
0,64±0,010 2)3)

511,3±3,09
501,6±3,31 1)

496,9±4,81 2)

6,9±0,32
6,9±0,13
6,7±0,18
1,9±0,32
1,7±0,09
1,8±0,08
5(45,5%)

эналаприл+ирбесартан
(6�я группа)

2,7±0,13
1,8±0,05 1)

1,2±0,09 2)3)

85,8±2,04
90,1±2,12 1)4)

92,6±3,12 2)

18,1±1,34
15,1±2,09
9,6±0,06 2)3)

0,43±0,004
0,39±0,003
0,33±0,006 2)

0,82±0,035
0,71±0,024
0,55±0,011 3)4)

505,9±4,21 4)

508,2±3,89
504,9±4,08 4)

6,8±0,13
6,5±0,19
6,5±0,10
1,7±0,25
1,6±0,16
1,5±0,09 4)

7(53,8%)

периндоприл+лосартан
(7�я группа)

2,8±0,11
2,3±0,07 1)5)7)

1,6±0,06 2)3)5)7)

85,6±2,31
95,0±2,06 1)5)

100,3±3,35 2)3)5)7)

17,9±2,04
16,0±1,23
10,9±1,04 2)3)

0,46±0,007
0,38±0,006 1)

0,35±0,008 2)

0,85±0,029
0,72±0,024 1)

0,76±0,016 2)3)7)

502,0±4,09 5)

496,3±4,29 1)5)7)

445,2±4,32 2)3)5)7)

7,1±0,33
7,0±0,14 7)

6,8±0,17
1,8±0,21
1,8±0,22
1,2±0,34 2)3)

10(52,6%)

периндоприл+ирбесартан
(8�я группа)

2,7±0,09
1,8±0,14 1)9)

0,5±0,17 2)3)6)8)

84,0±2,03 6)

95,1±2,21 1)8)

117,0±3,04 2)3)6)8)9)

16,2±2,33
14,8±3,05
7,8±0,29 3)6)9)

0,48±0,010
0,48±0,009
0,26±0,007 2)3)6)8)9)

0,89±0,023 8)

0,66±0,014 1)6)8)9)

0,30±0,012 2)3)6)8)9)

499,3±3,96 6)

500,2±4,31
497,8±4,94 9)

6,9±0,11
6,7±0,18
6,6±0,14
1,9±0,09
1,8±0,11
1,8±0,18
7(70,0%)

χ2=0,5, р=0,41

Комбинированная терапия

Примечания: 1)различия аналогичных показателей до лечения и через 3 недели от начала терапии статистически досто�
верны; 2)различия аналогичных показателей до лечения и через 2,5 года от начала терапии статистически достоверны;
3)различия аналогичных показателей через 3 недели и 2,5  года статистически достоверны; 4)различия между аналогичны�
ми показателями 5�й и 6�й групп статистически достоверны; 5)различия между аналогичными показателями 5�й и 7�й
групп статистически достоверны; 6)различия между аналогичными показателями 5�й и 8�й групп статистически достовер�
ны; 7)различия между аналогичными показателями 6�й и 7�й групп статистически достоверны; 8)различия между аналогич�
ными показателями 6�й и 8�й групп статистически достоверны; 9)различия между аналогичными показателями 7�й и 8�й
групп статистически достоверны.

Таблица 3

Влияние монотерапии иАПФ и БРА, а также их комбинаций на маркеры прогрессирования ХГН
Маркеры прогрессирования Группы больных
ХГН 1�я (n=57) 2�я (n=22) 3�я (n=15) 4�я (n=15) 5�я (n=11) 6�я (n=13) 7�я (n=19) 8�я (n=10)

Двукратное увеличение
протеинурии (абс., %) 9(15,7) 3(13,6) 4(26,7) 5(33,3) 2(18,2) 3(23,1) 1(5,3 1(10,0)
Появление новых случаев
ХПН (абс.,%) 2(3,5) 2(9,1) 1(6,7) 1(6,7)       �       � 1(5,3)      �
Дебют гематурии (абс., %) 6(10,5) 1(4,5) 1(6,7) 1(6,7)       � 1(7,7)      �      �
Развитие нефротического
синдрома (абс.,%) 3(5,3) 3(13,6) 2(13,3) 1(13,3) 1(9,1) 1(7,7)      �      �
Снижение СКФ (мл/мин/год) 8,2 7,9 8,4 8,5 5,2 5,2 4,8 3,5

Примечание: в скобках представлен % от общей численности больных в каждой группе.
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ãîé, ðàçâèòèå ìàêðîôàãàëüíîé ðåàêöèè, óâåëè÷åíèå

ñèíòåçà îñòåîïîíèíà, öèòîêèíîâ, àäãåçèâíûõ ìî-

ëåêóë è õåìîýòðàêòàíòîâ ôîðìèðóþò àñåïòè÷åñ-

êîå âîñïàëåíèå ìåæóòî÷íîé òêàíè ñ èñõîäîì â

ôèáðîç [2, 10].

èÀÏÔ ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêîé íåôðîïàòèåé

âûçûâàþò ïðå- è ïîñòãëîìåðóëÿðíóþ âàçîäèëàòà-

öèþ, ÷òî îáåñïå÷èâàåò íîðìàëèçàöèþ âíóòðèêëó-

áî÷êîâîãî äàâëåíèÿ, ñíèæåíèå ïðîòåèíóðèè è åå

ïîâðåæäàþùåãî âëèÿíèÿ íà èíòåðñòèöèé [9]. Ðå-

íîïðîòåêòîðíûå ñâîéñòâà èÀÏÔ ñîõðàíÿþòñÿ ïðè

äëèòåëüíîì è ïîñòîÿííîì ïðèåìå, ïðè ýòîì äîñ-

òàòî÷íûìè äîçàìè ÿâëÿþòñÿ – äëÿ ýíàëàïðèëà 5

ìã/ñóòêè, äëÿ ðàìèïðèëà – 3 ìã/ñóòêè, äëÿ êàïòîï-

ðèëà – 75 ìã/ñóòêè. Ïåðèíäîïðèë ïðåâîñõîäèò ýíà-

ëàïðèë ïî ñïîñîáíîñòè èíãèáèðîâàòü ÀÏÔ, à

ñòåïåíü ïîäàâëåíèÿ ÀÏÔ â ïî÷êàõ ñîñòàâëÿåò îêî-

ëî 96%, â ñåðäöå îêîëî 52% [1].

Ïðîâåäåííûå

êîíòðîëèðóåìûå è

íåêîíòðîëèðóåìûå

èññëåäîâàíèÿ ïî-

çâîëèëè îöåíèòü

íåôðîïðîòåêòîð-

íûå ñâîéñòâà ÁÐÀ.

Òàê, â èññëåäîâà-

íèè IRMA îöåíåíà

ñïîñîáíîñòü èðáå-

ñàðòàíà â ñóòî÷-

íîé äîçå 300 ìã

ñíèæàòü ïðîòåèíó-

ðèþ íà 70% ó áîëü-

íûõ íà÷àëüíûìè

ñòàäèÿìè äèàáåòè-

÷åñêîé íåôðîïà-

òèè. Çíà÷èìûé

ðåíîïðîòåêòîðíûé

Таблица 4

Частота побочных эффектов (в числителе), отмены (в знаменателе) лечения,
а также прочих причин выбытия из исследования (абс., %)

Частота

Частота побочных эффектов / отмены препарата (абс., %)
Аллергические реакции

Кашель

Гиперкалиемия более 5,5 ммоль/л

Диспепсия

Головная боль

Лейко� или тромбоцитопения

Увеличение креатинина
на 30% от исходного

Изменение или потеря вкуса

Ортостатическая гипотензия

Частота прочих причин выбытия из исследования (абс., %)
Самовольное прекращение лечения
Смерть, наступившая в результате
непочечных причин
Развитие стеноза почечной артерии

1�я (n=57)

3(5,3)
2(3,6)
8(14,0)
8(14,0)
5(8,7)
1(1,7)
2(3,5)
1(1,7)
4(7,0)
1(1,7)
1(1,7)
1(1,7)

17(29,6)
3(5,3)
2(3,5)
1(1,7)
5(8,8)
        �

5(8,8)

2(3,5)
1(1,7)

2�я (n=22)

1(4,5)
1(4,5)
2(9,1)
1(4,5)
2(9,1)
1(4,5)
        �
        �
2(9,1)
        �
        �
        �

5(22,7)
1(4,5)
        �
        �
2(9,1)
        �

        �

1(4,5)
        �

3�я (n=15)

1(6,7)
       �
       �
       �
       �
       �
       �
       �
1(6,7)
       �
       �
       �

       �
       �
       �
       �
3(20,0)
       �

       �

1(6,7)
       �

4�я (n=15)

1(6,7)
       �
       �
       �
       �
       �
       �
       �
       �
       �
       �
       �

       �
       �
       �
       �
       �
       �

1(6,7)

      �
      �

5�я (n=11)

1(9,1)
        �
3(27,3)
1(9,1)
7(63,6)
1(9,1)
        �
        �
3(27,3)
1(9,1)
        �
        �

5(45,5)
1(9,1)
        �
        �
2(18,2)
        �

1(9,1)

        �
        �

6�я (n=13)

2(15,4)
1(7,6)
        �
        �
3(23,1)
2(15,4)
        �
        �
        �
        �
        �
        �

2(15,4)
1(7,6)
       �
       �
3(23,1)
       �

       �

       �
       �

7�я (n=19)

1(5,3)
1(5,3)
1(5,3)
1(5,3)
1(5,3)
1(5,3)
       �
       �
       �
       �
       �
       �

1(5,3)
1(5,3)
       �
       �
2(10,5)
       �

       �

       �
       �

8�я(n=10)

1(10,0)
       �
1(10,0)
1(10,0)
1(10,0)
1(10,0)
      �
      �
      �
      �
      �
      �

      �
      �
      �
      �
3(30,0)
      �

      �

      �
      �

Группы больных

Примечание: в верхней части ячеек представлена частота побочного эффекта, а в нижней – частота отмены препарата.
Частота исследуемых явлений в группах представлена в % по отношению к численности больных в каждой группе.

Таблица 5

Изменение частоты типов профиля артериального давления
на разных этапах лечения (абс., %)

Типы профиля
АД

Dipper

Non�dipper

Night�peaker

Over�dipper

Этапы об�
следования

I
II
III
I
II
III
I
II
III
I
II
III

1�я
(n=57)

1(1,8)
5(8,8)
21(36,8)
23(40,1)
22(38,6)
14(24,6)
33(57,9)
30(52,6)
22(38,6)
     �
     �
     �

2�я
(n=22)

2(9,1)
6(27,3)
15(68,2)
15(68,2)
12(54,5)
2(9,1)
5(22,7)
4(18,2)
2(9,1)
     �
     �
     �

3�я
(n=15)

5(33,3)
6(40,0)
8(53,3)
4(26,7)
7(46,7)
2(13,3)
6(40,0)
3(20,0)
5(33,3)
     �
     �
     �

4�я
(n=15)

     �
2(13,3)
8(53,3)
10(66,7)
7(46,7)
6(40,0)
5(33,3)
6(40,0)
1(66,7)
     �
     �
     �

5�я
(n=11)

    �
    �
2(18,2)
8(72,7)
3(27,3)
1(9,1)
3(27,3)
2(18,2)
6(54,5)
     �
6(54,5)
2(18,2)

6�я
(n=13)

1(7,7)
5(38,5)
7(53,8)
10(76,9)
4(30,7)
3(23,1)
2(15,4)
2(15,4)
3(23,1)
     �
2(15,4)
     �

7�я
(n=19)

2(10,5)
5(26,4)
3(15,8)
9(47,4)
8(42,1)
6(31,6)
7(36,8)
6(31,6)
6(31,6)
1(5,2)
    �
4(21,1)

8�я
(n=10)

1(10,0)
2(20,0)
6(60,0)
6(60,0)
3(30,0)
1(10,0)
3(30,0)
1(10,0)
     �
     �
4(40,0)
3(30,0)

Группы больных

Примечание: в скобках приведен % от общей численности больных в группе. В колонке «этапы
обследования»: I этап – до начала лечения, II этап – обследование при выписке из стационара
(через 3 недели от начала лечения), III этап – повторное обследование через 2,5 года от начала
непрерывной терапии.
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ýôôåêò ðàçâèâàëñÿ ÷åðåç 3 ìåñÿöà òåðàïèè íåçà-

âèñèìî îò ñòåïåíè ñíèæåíèÿ ÀÄ, à ÷àñòîòà ïîáî÷-

íûõ ýôôåêòîâ ïðè ýòîì íå îòëè÷àëàñü îò ãðóïïû

ïëàöåáî. Ïðèìåíåíèå ÁÐÀ ïðè äèàáåòè÷åñêîé íå-

ôðîïàòèè è ó áîëüíûõ ñ íåäèàáåòè÷åñêèìè çàáî-

ëåâàíèÿìè ïî÷åê ïðèâîäèò ê ñóùåñòâåííîìó

ñíèæåíèþ ïðîòåèíóðèè. Èìåþòñÿ ñâåäåíèÿ î ñíè-

æåíèè òåìïîâ ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÏÍ ïðè ëå÷åíèè

ëîçàðòàíîì, êàíäåñàðòàíîì è èðáåñàðòàíîì. Â

ðÿäå èññëåäîâàíèé ïîêàçàíà ñïîñîáíîñòü èðáåñàð-

òàíà çàìåäëÿòü ïðîöåññû ãëîìåðóëîñêëåðîçà [9,

10].

Â èññëåäîâàíèè RENAAL îöåíèâàëàñü ýôôåê-

òèâíîñòü áåçîïàñíîñòè ëîçàðòàíà ó áîëüíûõ ñ äèà-

áåòè÷åñêîé íåôðîïàòèåé ïðè ïðîòåèíóðèè áîëåå 1

ã/ñóò ïðè óìåðåííîé ñíèæåííîé ôóíêöèè ïî÷åê. Îêà-

çàëîñü, ÷òî ñïîñîáíîñòü ÁÐÀ ñíèæàòü òåìï íåîáðà-

òèìîãî óõóäøåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê, ñâÿçàíà ïðåæäå

âñåãî ñ èõ âëèÿíèåì íà ïðîòåèíóðèþ.

Ïðè ÑÈ
ñ 
10–20% ðàçâèâàåòñÿ ïðîäîëæèòåëüíîå

è ïîñòåïåííîå ñíèæåíèå ÀÄ íî÷üþ (òèï dipper). Ïðè

âåëè÷èíå ÑÈ
ñ
 ìåíåå 10% (òèï non-dipper) îòìå÷àåò-

ñÿ íåäîñòàòî÷íîå íî÷íîå ñíèæåíèå äàâëåíèÿ. Ñ÷è-

òàåòñÿ, ÷òî íåêîíòðîëèðóåìîå ïîâûøåíèå äàâëåíèÿ

íî÷üþ ÿâëÿåòñÿ ôàêòîðîì, âëèÿþùèì íà ïðîãðåññè-

ðîâàíèå ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè. Ê òèïó over-dipper èëè

hyper-dipper îòíîñÿò ïàöèåíòîâ ñ ÷ðåçìåðíûì ñíè-

æåíèåì äàâëåíèÿ íî÷üþ (ÑÈ
ñ
 20–22%), ÷òî ïðîÿâ-

ëÿåòñÿ ãèïîïåðôóçèîííûìè íàðóøåíèÿìè ñåðäå÷íîãî,

ìîçãîâîãî è ïî÷å÷íîãî êðîâîîáðàùåíèÿ. Òèï «night-

peaker» õàðàêòåðèçóåòñÿ ñòîéêîé íî÷íîé ÀÃ è îòðè-

öàòåëüíûìè çíà÷åíèÿìè ÑÈ
ñ
. Îí ÷àùå âñåõ

âñòðå÷àåòñÿ ïðè ðåíîïàðåíõèìíîé ãèïåðòåíçèè.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1. Àíòèïðîòåèíóðè÷åñêèé ýôôåêò â ðàâíîé ñòå-

ïåíè õàðàêòåðåí êàê äëÿ èÀÏÔ, òàê è äëÿ ÁÐÀ, íî â

áîëüøåé ñòåïåíè ïðîÿâëÿåòñÿ ïðè èõ ñî÷åòàííîì

ïðèìåíåíèè. Ìàêñèìàëüíûé àíòèïðîòèíóðè÷åñêèé

ýôôåêò óñòàíîâëåí ïðè ñî÷åòàíèè ïåðèíäîïðèëà ñ

èðáåñàðòàíîì. Ñî÷åòàííîå ïðèìåíåíèå äâóõ êëàñ-

ñîâ ãèïîòåíçèâíûõ ñðåäñòâ ïîçâîëèëî óâåëè÷èòü

ðåíîïðîòåêòîðíûå êà÷åñòâà è áîëåå ýôôåêòèâíî

âëèÿòü íà ñêîðîñòü ïðîãðåññèðîâàíèå ÕÃÍ.

2. Âûÿâëåíà ãèïîóðèêåìè÷åñêàÿ ñïîñîáíîñòü

ëîñàðòàíà è èðáåñàðòàíà, êîòîðàÿ ïîòåíöèðóåòñÿ

ïðè èõ ñî÷åòàíèè ñ ïåðèíäîïðèëîì.

3. ×àñòîòà äîñòèæåíèÿ ÖÓÄ ïðè êîìáèíàöèè

èÀÏÔ è ÁÐÀ ñòàòèñòè÷åñêè âûøå, ÷åì ïðè ïðèìå-

íåíèè êàæäîãî êëàññà ïðåïàðàòîâ â îòäåëüíîñòè.

4. Ìîíîòåðàïèÿ èÀÏÔ è ÁÐÀ, à òàêæå èõ ñî÷å-

òàííîå ïðèìåíåíèå íå îêàçûâàþò âëèÿíèÿ íà âû-

ðàæåííîñòü ãèïåðëèïèäåìèè.

5. Íàèáîëåå ÷àñòûìè ïðè÷èíàìè ïðåêðàùåíèÿ

ïðèåìà èÀÏÔ ÿâèëñÿ êàøåëü, ãèïåðêàëèåìèÿ è

ãèïåðêðåàòèíèíåìèÿ.

6. Ïðè ñî÷åòàííîì ïðèìåíåíèè èÀÏÔ è ÁÐÀ

÷àùå ÷åì ïðè ïðèìåíåíèè èõ â îòäåëüíîñòè âîçíè-

êàåò ãèïåðêàëèåìèÿ, ÷òî òðåáóåò ïðîâåäåíèÿ ìî-

íèòîðèíãà óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîãî êàëèÿ íà

ïðîòÿæåíèè âñåãî ïåðèîäà ëå÷åíèÿ.

7. Èçìåíåíèå òèïîâ ïðîôèëÿ ÀÄ ñâèäåòåëü-

ñòâóåò î òîì, ÷òî ìîíîòåðàïèÿ èÀÏÔ è ÁÐÀ â

ðàâíîé ñòåïåíè óâåëè÷èâàëà ÷àñòîòó ïðîãíîñòè-

÷åñêè áîëåå áëàãîïðèÿòíûõ òèïîâ ÀÃ (dipper) è

ñíèæàëè ÷àñòîòó íåáëàãîïðèÿòíûõ (night-peaker

è non-dipper). Ñî÷åòàííàÿ òåðàïèÿ ñïîñîáñòâîâà-

ëà áîëåå èíòåíñèâíîìó óâåëè÷åíèþ ÷èñëåííîñòè

«áëàãîïðèÿòíûõ» òèïîâ ÀÄ è ñíèæåíèþ «íåáëà-

ãîïðèÿòíûõ». Òàêèå êîìáèíàöèè âûâàëè ïîÿâëå-

íèå îver-dipper-ïàöèåíòîâ, ÷òî ïî÷òè âñåãäà áûëî

îáóñëîâëåíî âå÷åðíåé ïåðåäîçèðîâêîé ïðåïàðàòîâ

èëè íåðàöèîíàëüíûì èõ ðàñïðåäåëåíèåì â òå÷å-

íèå ñóòîê.
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