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Анотація: У 56 хворих на есенційну гіпертензію і! та Ш стадії з ІІ-НІ ступенем зростання АТ вивчали ефективність 
антигіпертензивного (АГ) лікування препаратами ’ лінії з включенням сечогінних засобів Контрольною групою бу..,, 
18 нормотензивних осіб, співставлених за віковою та тендерною ознаками Усім обстеженим проведено добове «сніте, 
рування АТ (ДМАТ) на апаратному комплексі «Зоіуаід» та визначення концентрації основних іонів (N3 * К‘ ) у сироватці 
крові та в добовій сечі з розрахунком їх екскреції електрометричним методом з використанням юнсепективних 
тродів на апараті «5ІІ\Ю-005» (КНР). Встановлено, що у 14 хворих (! група) використання традиційного АГ-лікування 
(монотерапія або поєднання з сечогінними препаратами) ефективно і швидко призводило до нормалізації сиссечно: о 
АТ до цільових рівнів. У значно більшої частини хворих (І! група) (3/4) з використанням вищевказаної терапії стійкої 
нормалізації АТ не відбувалось. За клінічною характеристикою встановлено, що хворі II групи у порівнянні з ! групою 
за циркадіанною структурою АТ переважно -  N0 та ИР. високим (!МТ>30кга_), «об’ємзалежним» варіантом перебігу 
АГ, відносно резистентністю до лікування. Для досягнення оптимальної дози діуретинів у комбінованому лікуванні 
та довготривалим контролем можливим їх передозуванням рекомендовано застосувати простий діагностичний тест 
визначення ефективності фізіологічного механізму «таск-натрійурез» за коефіцієнтом пресорного натрійурезу <КПН1 
в межах 1,5-2,0. Таке контрольоване лікування діуретиками дозволить покращити ефективність АГ-лікувзння цих 
хворих, уникнути їх передозування та пов’язані з цим небажані коморбідні стани (цукровий діабет, гіперурикемія. сечо­
кислий діатез, аритмії та ін.).

Аннотация: У 56 больньїх с зссенциаяьной гилертензией іі и Ш стадии со ІІ-ІІІ стеленью повьішения АД изучали 
зффективность антигипертензивного (АГ) лечения препаратами і линии с использованием мочегонньїх срадств. Кон­
трольная группа состояла из 18 нормотензивньк лиц, сопоставимьіх по возрасту и полу. Всем обследовакнь'м прове­
дено суточное мониторирование АД (СМАД), иетопьзуя аппаратньїй комплекс «Зоіуаід», определение центрального 
венозного давления (ЦВД) инвазивннм методом по методи ке Вальдмана, изучение концентрации основних ионов 
(N8* Ю) в сьіворотке крови и в суточной моче с определением их зкекреции, злектрометрическим способом с ис­
пользованием ионселективньїх злектродоа на аппарате «5ІМО-005» (КНР). Определено, что у 14 больньїх (' группа) 
использование традиционного АГ-лечения (моншерапия или сочетание с мочегонньїми препаратами) зффєктивьо 
и бистро приводило к нормализации АД *  дапевому уровяо. У преимущественного числа больньїх сії гоу» У, :3/4) 
с использованием вьішеперечисленной тераяи  оойгай нормализации АД не наблюдалось. ’іо  клиничесои хірач- 
теристике больньїе II группьі по сравнєнюо с  І фуппой по циркадианной структуре АД преимущественно -  N0 и NР, 
с високим ИМТ> ЗО кг/м2, «обьем зазисимьт»вариангом АГ, относительной резистентностью клечению. Дос-тижение 
оптимальной дози диуретиков в комбккироваягам діжтельньїм лечении, возможнмм их передозированием рекомен­
довано использовать простой диагаоотнеспйтестопределения аффективности физиологического механизма «аз», 
ление-натрийурез» по козффициенгу прєссорного жприйуреза (КПН) в пределах 1,5-2,0. Такое дозоконтролирован- 
ное лечение диуретиками будет содєйсгзовегїь упучшєнию аффективности АГ-лечения зтих больньїх. предупсеждагь 
их передозирование и связанние с з и м  навезвгепьньїе коморбидньїе состояния (сахарньїй диабет, гиперурикемия 
мочекисльїй диатез. аритмии и др.).
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З и тта гу : Тіїе еіїесііуепезз оі апІіЬурегіепкІуе (АН) ігеаїтепі иійі сігидз о? (Не 1я Ііпе іпсЬійпд (Еигеіісз «аз зіисііеб 
іп 56 раііепіз « ііії еззепііаі Нурегіепзіоп оі Іі апсі НІ зіадез «№і ІІ-ІІІ сіедгее оТ іпсгеазесі ЬІоосЗ ршззшв (ВР). ТЬе сопігої 
дгоир іпсіибесі 18 погтоіепзіуе регзопз, сотрагаЬІе Ьу (Не аде апсі депсіег. ЕпгоІІегі раііепіз «еге ехатіпеР Ьу АтЬиІаіогу 
ВІоосі Ргеззиге Мопііогіпд (АВРМ) (Зоігіпк аррагаіиз сотріех) апсі гіеіесіесі №е сопсепігайоп огЬазіо ріазта апсі игіпе іопз 
(N8* Ю) Ьу еіесіготеігіс теіЬосі изіпд іоп-зеїесііуе еіесігосіез оі (Пе аррагаіиз “ЗІкЮ-ООб” (РКС). Іі «аз езіаЬІІзіїесі, ііїаі іп 
14 раііепіз оі дгоир І, іііе изе оі ІгаОіііопаі АН ігеаїтепі (топоіНегару ог сотЬіпаііоп « іііі Йіигезсз) еЯесЙуеІу апсі диіскіу 
!ей іо їііе погтаїігаііоп оі зузіетіс ВР 1о іагдеі ієуєіз. ТПеге «аз по зизіаіпесі погтаїігайоп о і ВР іп Віє уазі таіогііу оі 
раїіепіз оі Сгоир II (3/4), «бо изесі іііе аЬоуе-тепііопесІ іііегару. СІіпісаІ сИагасіегізііс оі ехатіпесі дгоирз Паз геуеаіеО (Паї 
раііепіз о і дгоир II «еге гергезепіер тозіїу «ііП поп-біррег (N0) апсі підПі-ріскег (ИР) іурез о і сігсасііап зігисіиге оі ВР, «ІІП 
а ПідП ВМі (> 30кд/т2) апсі «ІіП уоіите РерепРепі уагіапі оііПе Пурегіепзіоп, геїаііуе гезізіапсе іо ігеаїтепі, ипііке раїіепіз 
оі дгоир !. іп опЗег іо асНіеуе ІПе оріітаї сіозе оі сііигеіісз іп сотЬіпаіеР ІПегару апсі Іопд-іегт сопігоі о і роззіЬІе оуєгРозє, 
її із гесоттепРеР іо изе а зітріе Ріадпозііс (езі іо Реіегтіпе ІПе егїесііуепезз оі ІПе рПузіоІодіса! тесПапізтз Ьу Реіесііпд 
іПе соеііїсіепі оі ргеззиге- паігіигезіз іп !Пе гапде оі 1.5-2.0. ТПе Ріигеііс-сопігоІІеР ігеаїтепі «ІІІ ітргоуе ІПе еііесііуепезз 
оі АН (геаітепі іог ІПезе раїіепіз, іо ауоіР ІПе оуєгРозє апр аззосіаіеР «ІІП іі ипРезігеР сотогЬіР сопріііопз (РіаЬеіез теііііиз, 
Пурегигісетіа, игаіе РіаіПезіз, аггПуіПтіаз, еіс).

Проблема діагностики різних форм перебігу 
есенційної гіпертензії (ЕГ) та вторинних артері- 
”"ч-і*V гіпвртензій на сьогодні є і буде актуальною 
ї_>, 4, 3, 9, II], Вивчення патологічних механіз­
мів становлення та прогресування захворювання 
має не тільки теоретичне але й клінічне значення
[3; 8; !3] .

Фармакологічна нормалізація АТ становить 
основу лікування хворих на ЕГ. Застосування анти- 
гіпертензивних (АГ) -  препаратів переважно пер­
шої лінії в оптимальних дозах ( згідно протоколу 
лікування) у частини хворих швидко і стабільно 
нормалізує АТ до цільових рівнів. Значна частина 
хворих хоча і досягає цільових рівнів АТ, але дов­
готривалої АГ-дії не спостерігається, що обумов­
лює зниження прихильності хворих до лікування, 
якщо відсутні або мало виражені суб’єктивні та 
об’єктивні симптоми захворювання. Лікар корегує 
призначення, керуючись вибором іншого препара- 
ту/тів чи комбінацією його з рекомендованою гру­
пою діуретиків. Така тактика зумовлена відносною 
резистентністю до мототерапії чи комбінацією з ін­
шими фармакологічними засобами. Отже, регуляція 
водно-електролітного балансу у цих хворих може 
покращити успіх АГ-лікування [1: 2; 4; 6; 7; 11].

Вибір оптимальної дози, в основному, грунту­
ється на клінічному АГ- ефекті, який не завжди є 
стійким і тому можливе надмірне дозування, осо­
бливо тих препаратів, які мають побічні дії Важ­
ливим є оптимальне дозування, в першу черг/, 
сечогінних препаратів, передозування яких може 
спричинити коморбідний разом з ЕГ стан ( цукро- 
• »,і діабі-т, гіперурикемія, сечокислий діатез, пору- 

ритму, провідності серця, та ін.) [6; 7; 9; 12].
Т ч ,  метою нашого дослідження є покращен­

ая діаг ностики об’ємзалежного варіанту ЕГ та об­
грунтування оптимальної індивідуальної дози діу­
ретичного засобу у лікуванні хворих на ЕГ ІІ-ІІІ ст,, 
попередження побічних коморбідних станів.

Матеріал та методи дослідження. Комплексно 
обстежені 56 хворих на ЕГ ІІ-ІІІ ст. за класифікаці­
єю ВООЗ, 2013 та 18 осіб контрольної (нормотен- 
зивноїі групи співставлених за віком та тендерною 
ознакою. Середній вік обстежених 52,2 ± 2,8 років.

Ефективна І швидка нормалізація АТ до цільо­
вих рівнів спостерігалась через 1 тиждень пере­
бування з стаціонарі у 14 хворих] 25%) ( І група), 
V 3/4 із обстежених АІ'-ефект був не стійким, що

зобов’язувало лікаря комбінувати АГ-препарати, 
або підвищувати їх дози ( II група).

Усім хворим та контрольній групі проведено 
добове моніторування АТ на апаратному комп­
лексі «5оІуаі§» (Україна) за загальновизнаною 
програмою -  кожні 15 хв за денний та 30-60 хв 
у нічний періоди доби з візуальною корекцією 
отриманих даних. Аналізували основні показники 
ДМАТ: ССАТд; ССАТн; СДАТд; СДАТн; ССАТдоб; 
СДАТдоб; СДТд; СДТн; СДТдоб; ІНТ; 8 ТАТ. 
Для вивчення стану водно-сольового обміну ви­
значали у обстежених центральний венозний тиск 
(ЦВТ) інвазивним методом за методикою Валь- 
дмана, концентрацію іонів Иа+ та К+ у сироватці 
крові та в добовій сечі з використанням іонселек- 
тивних електродів на апараті «8ШО- 005» (КНР). 
Крім цього розраховували сечову екскрецію іонів 
натрію та калію.

Дослідження проводилось згідно з основни­
ми біоетичними вимогами, фундаментальними 
вказівками до проведення клінічних досліджень 
(Ршкіатепіаі ТиісіеНпез Гог СІіпісаІ КезеагсЬ): 
ІСН ОСР1996, а також Гельсінської Декларації 
(Цесіагаііоп оГ Неїзіпкі, 2004), Об’єднаної Євро­
пейської директиви (ЕІІ Оігесііуе) 2001/20/ЕС; 
та (ЕГі Оігєсііує) 2005/28/ЕС.

Для статистичного аналізу отриманих резуль­
татів використовували пакет програм обробки да­
них загального призначення §іаІІ5ііса Гог ’Аїпбои'з 
версії 7.0 (Зой іпс., СІЛА). Статистичну різницю 
оцінювали за допомогою парного та звичайного 
‘-критеріїв Стьюдента для зв’язаних та незалежних 
даних. При р< 0,05 різницю вважали статистично 
вірогідною.

Обговорення результатів дослідження.
За клінічною характеристикою хворі на ЕГ ІІ- 
ІІІ ст. з ефективною та швидкою нормалізацією АТ 
(14 (25%)) з незначним зростанням маси тіла та 
ІМТ від 25 до 35 кг/м2; з переважаючим циркадіан- 
ним ритмом АТ — «Оіррег»(Ю) і «Моп- біррег» — (4) 
з ЦВТ в нормі або з незначним підвищенням від 
норми (60 -  140 мм Н20).

Дещо іншої клінічної характеристики хворі 
з нестійкою динамікою нормалізації АТ (42) у яких 
ІМТ становив 37,2 ± 2,8 кг/м2, за добовим індек­
сом структури АТ -  це переважно -  «Моп-сііррег» 
та частина (5) -  «Мі§Ьі рісіїег» з високим рівнем 
ЦВТ (131, 8±2, 2 мм Н,0).
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За даними ДМАТ середні рівні АТ за активний 
та пасивний періоди доби представлені в табл. і.

Як видно з представлених даних показники 
ДМАТ у хворих на ЕГ ІІ-ІІІ ст. хоча і вірогідно не 
відрізняються між собою за середніми величинами 
за систолічним рівнем, зате за діастолічним -  до­
стовірно відмінні. Структура циркадіанного рит­
му у них достовірно відмінна: ДІ Ігр -  13,2=1,0; 
ДІ ІІгр -  8,2±1,3 (р<0,05). Крім цього усереднена 
величина середнього за добу середньодинаміч- 
ного тиску теж достовірно відмінна не тільки 
від контрольних даних, але й між І та II групами 
хворих (р<0,05). Отже, хворі II групи з нестійким 
АГ-ефектом від традиційної фармакотерапії пере­
важно «Иоп- сііррег», з високим рівнем середнього 
за добу середньодинамічного АТ, з надмірною ма­
сою тіла та підвищеним рівнем ЦВТ.

Дані вивчення показників водно-сольового об­
міну у групах обстежених представлені у табл. 2.

З аналізу даних таб. 2 сироваткова концентра­
ція іонів (14а+ та К+) у хворих не відрізнялась від 
контрольної величини. №+/К+ сироватковий кое­
фіцієнт вказує на відносну гіпернатріємію у хворих 
II групи.

Зате сечова концентрація та екскреція Ма+ 
у хворих II групи суттєво (достовірно) нижча 
за контрольні та І групи дан і. Отже, за даними іон­
ного складу сироватки крові та сечі хворим II групи 
притаманні відносна гіпокаліємія та гіпернатріє- 
мія, з можливою затримкою рідини в позаклітин­
ному просторі. Беручи до уваги, шо у лікуванні 
цих хворих застосовували комбіновану АГ-терапію 
з включенням сечогінних засобів, бажаного ефекту 
не отримано, ймовірно за недостатньо контрольо­
ваної їх дози. Відомо, що нирки своїми складними

М СХЯНІЗМаМИ рЄ Г уЛ Я Ц ІЇ СТаЛОСТ! із О д п и - о-ид«ь с о г . с

обміну, чітко реагують на пресорні колчвяня \ пп'^ 
носячій та виносячій артеріолах та у клубочка;. 
пілярів нефронів. Одним з основних фізіологічних 
регуляторів співвідношення об’єму позаклітинної 
рідини до тиску є механізм «тиск -  натрійурез» або 
«пресорний натрійурез» [І; 5].

Маючи високо достовірні дані середнього 
за добу середньодинамічного тиск)7 (переважно у 
артеріолярній системі в т. ч. в капілярах клубочків 
нефронів) за даними ДМАТ та величину екскреції 
основних іонів -  Ха" та К~ у добовій сечі, логічним 
є визначення цього співвідношення у групах хво­
рих та контролі за, так званим, коефіцієнтом прєео- 
рного натрійузезу (КГІН).

Дані розрахунків КГІН представлені у табли­
ці 3.

З представлених даних видно, шо не зважаючи 
на високий рівень СДТдоб. у хворих II групи добо­
ва секреція натрію з сечею достовірно нижча у по­
рівнянні із хворими І групи та, особливо, з контр­
ольною нормотензивною групою.

Беручи до уваги, що хворі І та II групи у 
АГ- лікуванні використовували в основному пре­
парати І лінії в т. ч. і діуретики у фіксованих до­
зах та за корекцією лікаря, відповідної нормаліза­
ції АТ не спостерігалось у хворих II групи. Отже, 
у хворих на ЕГ ІІ-ІІІ ст. значна частина (-75%) 
має «об’ємзалежний» варіант артеріальної гіпер­
тензії. що зобов’язує лікаря чіткіше корегувати 
дозу діуретичних засобів, здатних відновити гю 
рушене співвідношення іонів натрію та рідини 
до системного АТ.

На значному контингенті хворих встановлено, 
що нормалізація фізіологічного механізму «тиск-

Таблиця 1

Групи
о б с т е ж е н и х

ССАТ ССАТ ССАТ СДАТ СДАТ СДАТ СДТ
д ен . НІЧ. доб . ден. НІЧ, доб. доб.

м м  рт.ст. мм рт.ст. мм рт.ст. мм рт.ст. мм рт.ст. мм рт.ст. мм рт.ст.
І гр. 
п=14 І44± 2,4 124± 2,0 138±1,8 93±1,6 80±1,4

І

'-нОСоо \ о ~ ± \ л
■

II гр. 
п=42 149± 2,6 138± 2,1 143±2,0 99±1,4* 9І±1,2* 96±1,3* !15±1 3*

Контроль 
п= 18 126± 1,6 110± 1,3 120±1,1 72±1,0 62±0,9 69±1,0 83±1.0

*-ееличини, достовірно відмінні між І  та II групами (р<0,05) ССАТ -  середній систолічний АТ; СДАІ -  серед­
ній діастолічний АТ; СДТ -  середній гемодинамічний А Т.

Таблиця 2

Групи
обстежених

МаДир.
ммоль/л

К+сир.
ммоль/л

І*а*/К*
еир.

С \а + сечі 
ммоль/л

с к +
сечі

ммоль/л

ЕХа*
доб.сечі
ммоль

ЕК+
доб.сечі
ммоль

£АІа"/К1' ! 
доб.сечі |

І гр. 
п=14 144± 1.8 4,2± 0,3 34.3±

0,4* 138±4,2 48±
3,1 162± 6,2 53±4,3 з,о±о,з І

II гр. 
п=42 145± 1,9 4,0±0Д 367=

ОД** 130±3,9 46± 2,8 158=
5.8* 52=4,6 З.І ±0,5 |

Контроль 
п= 18 142± 1,4 4,4= ОД 32.3=0,3 141±3,8 46± 2,3 178±4,9 51=2,5 3.5±0.4 !

3
* -  величини, що достовірно відрізаються від контрольних (р<0,05);
**  -  величини, що достовірно відрізняються між: І та II групами (р<0,05).
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Таблиця З
Групи обстежених СДТдоб. (ДМАТ) мм рт. ст. ЕКа+ доб. ммоль КПН

І г р . 107+1.4* 162±622 1,56+0,14*
II гр. 115+1,3** 158+5,8* 1,36+0,16**
К о н тр о л ь 83±1,0 178+4,9 2,10+0,12

* -  величини, що достовірно відрізняються від контрольних (р<0,05);
**  -  величини, що достовірно відрізняються між І та II групами (р<0,05).

натршурез» може бути контрольована за величи­
ною КПН -  1,5- 2,0.

Надмірне дозування діуретинів в комбінова­
ному А Г  -  лікуванні, за умови тривалого їх вико­
ристання за даними доказової медицини веде до 
виникнення не бажаних побічних коморбідних ста­
нів, а саме (цукрового діабету, гіперурикемії, сечо­
вого діатезу, порушення ритму, провідності серця, 
медикаментозної тахікардії, гіпокаліємії, тромбо­
цитопенії та ін.).

Отже, застосування простого клінічного тес­
ту з розрахуванням КПН дозволяє оптимізувати 
та динамічно контролювати дози салуретичних та 
діуретичних засобів у АГ-лікуванні хворих на ЕГ 
Іі -  її! ст. Використання оптимальної дози діурети- 
ка дозволить не тільки контролювати ефективність 
АГ-лікування, але й уникнути або зменшити не ба­
жані побічні явища чи коморбідні стани, зазначені 
вище [10],

Перспективою подальших досліджень є
порівняльна оцінка ефективності тіазицних та 
тіазилоподібних діуретиків у комбінованому 
АГ-яікуванкі та їх вплив на водно-сольовий обмін.

Висновки.
1. За клінічною характеристикою більша части­

на хворих (3/4) на ЕГ II -  ПІ стадії з II -  III сту­
пенем зростання АТ за циркадіанною структурою 
ритму АТ -  N 0 та N1* високим індексом маси тіла 
(>30 кг'м2), об’ємзалежним варіантом перебігу, від­
носною резистентністю до АГ-лікування.

2. У хворих II групи знижена ефективність фі­
зіологічного механізму «тиск -  натрійурез», що 
може сприяти посиленню резистентності до АГ лі­
кування і, як наслідок, зобов’язує підвищити дози 
діуретиків з можливим їх передозуванням.

3. Контолем оптимальної дози діуретичних 
засобів у комбінованому лікуванні ( частіше гідро- 
хлортіазид) є розрахунок коефіцієнта пресорного 
натійурезу за даними співвідношення добової екс­
креції Иа+ до середньодобового середнього гемоди- 
намічного артеріального тиску.

4 КПН 1,5 до 2,0 вказує на оптимальне дозуван­
ня діуретичних засобів у комплексному лікуванні 
хворих на ЕГ її -  НІ ст., дозволяє попередити їх 
передозування та уникнути ускладнень пов’язаних 
з ним.
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