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Резюме

Мета: встановити можливості модифікування міжвізитної варіабельності артеріального тис-
ку (МВАТ) у сільських чоловіків з артеріальною гіпертензією (АГ) шляхом застосування анти-
гіпертензивної терапії (АГТ), з урахуванням корекції дисліпідемії та окремих аспектів стилю 
життя, а також змін прихильності до фармакотерапії (ПФ).
Матеріал і методи. У проспективному дослідженні включили 160 сільських чоловіків з не-
ускладненою есенційною АГ (середній вік 50 ± 6 років). Надлишкова маса тіла була у 73 (45,6%) 
пацієнтів. Активно курили 85 (53,1%) осіб. Вживання алкоголю 1 разу на тиждень конста-
тували 77 (48,1%) чоловіків. МВАТ (систолічного (САТ) і діастолічного артеріального тиску 
(ДАТ)) оцінювали за показником стандартного відхилення (SD) і коефіцієнтом варіації (КВ). 
Призначали фіксовану комбінацію периндоприлу й амлодипіну (П/А), з додаванням індапа-
міду (ІНД) за потреби. Для корекції дисліпідемії призначали аторвастатин (10-40 мг/ добу). 
Оптимальна ПФ (за даними опитувальника MGLS) була у 37 (23,1%) пацієнтів.
Результати. У динаміці 1-річного спостереження (1РС) досягнення цільових показ-
ників САТ/ ДАТ (<140/90 мм рт. ст.) відбулось в усіх пацієнтів, а «підсилених» рівнів 
(<130/80 мм рт. ст.) – у 159 (99,4%) випадках. Більше ніж 90% пацієнтів досягнули умовних 
«порогових» рівнів МВАТ: SD (CАТ) <4,8 мм рт. ст.; КВ (CАТ) <3,9%; SD (ДАТ) <3,7 мм рт. ст.; 
КВ (ДАТ) <5,1%. Для прогнозування зниження SD (САТ) >9,7 мм рт. ст. при 1РС побудува-
ли шестифакторну модель логістичної регресії: 1) поліпшення й утримання оптимальної ПФ 
за MGLS (β = 1,27; р<0,001); 2) зниження індексу маси тіла >1,3 кг/м2 (β = 0,57; p=0,035); 3) мо-
дифікування статусу вживання алкоголю (β = 0,72; p=0,007); 4) оптимальна прихильність до те-
рапії аторвастатином у дозі 30-40 мг/добу(β = 1,25; p<0,001); 5) модифікування статусу куріння 
(β = 0,43; р=0,097); 6) зниження САТ >46,7 мм рт. ст. (β = 0,47; р=0,098). Ймовірність зниження 
SD (САТ) >9,7 мм рт. ст. при 1РС зростала у міру збільшення суми β-коефіцієнтів факторних 
ознак.
Висновки. У сільських чоловіків з АГ, при 1РС, застосування АГТ (П/А, з додаванням ІНД 
за потреби) дозволило суттєво знизити МВАТ у переважній більшості випадків. Установлено 
адитивний вплив модифікування окремих клінічних факторів, а також досягнення й утри-
мання оптимальної ПФ, на зниження МВАТ (САТ) при 1РС.
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Артеріальна гіпертензія (АГ) лишається однією 

з провідних причин смертності в усьому світі, призво-

дячи щороку до 10,4 мільйона летальних наслідків [1, 

2]. В Україні склалася несприятлива ситуація щодо 

АГ у контексті поінформованості населення, засто-

сування антигіпертензивної терапії (АГТ) та контр-

олю артеріального тиску (АТ) – як у міський, так й, 

особливо, сільській субпопуляціях [3], – що, в цілому, 

узгоджується зі світовими даними [4].

З метою зниження ризику АГ-асоційованих не-

сприятливих серцево- судинних подій постійно уточ-

нюються дані щодо різних аспектів менеджменту 

пацієнтів з АГ. Установлено, що одним із факторів, 

який потенційно несе додаткову клінічну цінність 

у пацієнтів з АГ, є варіабельність АТ (ВАТ), зокрема 

міжвізитна ВАТ (МВАТ) [5-7].

Запропонований цілий ряд патофізіологічних 

та клінічних факторів, асоційованих з умовно висо-

кою (підвищеною) МВАТ, як-от вік, підвищена жор-

сткість артеріальної стінки, ендотеліальна дисфункція, 

сезонні коливання, похибки у вимірюванні АТ, нера-

ціональна АГТ, а також субоптимальна прихильність 

до приймання антигіпертензивних препаратів (АГП) 

[5-7]. Окрім того, особливий науковий і практичний 

інтерес викликає вивчення можливостей фармако-

логічного модифікування ВАТ [8-10].

Неефективне лікування АГ, зазвичай, пов’язують 

з неналежним вибором класів і дозувань АГП, засто-

суванням нераціональних поєднань молекул у складі 

комбінованої АГТ, а також некомплаєнтністю до при-

значеної фармакотерапії [1, 2, 11]. Застосування фік-

сованої комбінації периндоприлу й амлодипіну може 

розглядатись як один з варіантів раціональної АГТ 

у пацієнтів з АГ, асоційованої з підвищеною МВАТ 

[12]. Поряд з цим, терапевтичний потенціал цієї ком-

бінації може бути підсилений шляхом додавання тіа-

зидоподібного діуретика індапаміду [13].

Доведено, що АГ досить часто асоціюється з по-

рушеннями обміну ліпідів [14]. Разом з тим, у доступ-

ній літературі практично відсутні відомості щодо до-

даткового впливу статин- індукованого коригування 

порушень ліпідного спектру крові на ВАТ. Водночас, 

набагато менше відомо про можливості модифікуван-

ня підвищеної ВАТ на тлі комплексної корекції ши-

рокого спектру факторів серцево- судинного ризику 

(ССР), зокрема з урахуванням прихильності до фар-

макотерапії, а також у контексті адитивних ефектів 

[15-17], що окреслює можливості оптимізації реальної 

клінічної практики ведення пацієнтів з АГ.

Мета дослідження – встановити можливості мо-

дифікування МВАТ у сільських чоловіків з АГ шля-

хом застосування АГТ, з урахуванням корекції дис-

ліпідемії та окремих аспектів стилю життя, а також 

змін прихильності до фармакотерапії.

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ

Відкрите проспективне непорівняльне одноцен-

трове дослідження проведене на базі КНП «Хмель-

ницький обласний серцево- судинний центр» Хмель-

ницької обласної ради (м. Хмельницький, Україна). 

Упродовж періоду 2016-2019 рр. послідовно включи-

ли 160 чоловіків з есенційною АГ (середній вік (се-

реднє ± стандартне відхилення («standard deviation») 

[SD]) 50 ± 6 років (розмах 39-62 роки)), які проживали 

у сільській місцевості Хмельницької області (Україна). 

Середня тривалість анамнезу АГ становила (медіана 

(Ме), міжквартильний інтервал [МКІ]) 7 (4-11) років.

Критерії незалучення у дослідження, а також 

основні клінічні та інструментальні характеристики 

включених пацієнтів були наведені в опубліковано-

му раніше дослідженні [18]. У рамках теперішнього 

дослідження додатково оцінювали показники функ-

ціонального стану печінки, а саме рівень загального 

білірубіну в крові та активність трансаміназ (алані-

намінотрансфераза (АЛТ) та аспартатамінотранс-

фераза [АСТ]).

При визначенні глобального ССР керувались по-

ложеннями рекомендацій Європейського товариства 

кардіологів [2], при цьому структура включеної вибір-

ки пацієнтів була такою: помірний ризик – 18 (11,3%); 

високий – 53 (33,1%); дуже високий – 89 (55,6%).

Фонова АГТ була представлена наступними кла-

сами препаратів: 99 (61,9%) пацієнтів – інгібітори 

ангіотензинперетворювального фермента (ІАПФ); 

44 (27,5%) – блокатори рецепторів ангіотензину- ІІ 

(БРА) (відповідно, блокатори ренін- ангіотензинової 

системи (РАС), у цілому, 143 (89,4%) пацієнти); 70 

(43,7%) – β-адреноблокатори (ББ); 75 (46,9%) – бло-

катори кальцієвих каналів (БКК), а саме амлодипін; 

51 (31,9%) – тіазидові діуретики, а саме гідрохлорті-

азид; 10 (6,2%) – петльові діуретики (загалом, діуре-

тики приймав 61 (38,1%) пацієнт). Окрім того, дані 

про фонове застосування статинів були у 84 (52,5%) 

пацієнтів.

Розподіл включеної вибірки пацієнтів за кіль-

кістю препаратів у складі АГТ був таким: 1 препарат 

(монотерапія) – 31 (19,4%); 2 препарати – 75 (47,0%); 

3 препарати – 48 (30,0%); і 4 препарати – 6 (3,6%). Та-

ким чином, комбіновану АГТ в анамнезі застосову-

вали 129 (80,6%) пацієнтів.

Прихильність до фармакотерапії оцінювали 

за допомогою спеціалізованого опитувальника MGLS 

(Morisky Green Levine Medication Adherence Scale) [19]. 

За результатами початкового анкетування включені 

нами пацієнти розподілялись  наступним чином: 1 бал – 
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7 (4,4%), 2 бали – 55 (34,4%), 3 бали – 61 (38,1%), 4 бали 

(оптимальна прихильність) – 37 (23,1%).

Проведено ретроспективний аналіз рівнів офісного 

систолічного і діастолічного АТ (САТ і ДАТ, відповід-

но), визначених під час чотирьох послідовних візитів 

до лікаря; індексний візит (В0) був умовно четвертим 

по відношенню до трьох візитів в анамнезі (ретроспек-

тивні візити Р3, Р2 і Р1 [за глибиною пошуку по від-

ношенню до В0, яка становила (Ме [МКІ]) 25 (19-34) 

місяці]). Структура досліджуваної вибірки за максималь-

ним ступенем АГ (за даними Р3-Р1 та В0) була наступ-

ною: 1-30 (18,8%) пацієнтів; 2-65 (40,6%); 3-65 (40,6%).

Визначали два показники МВАТ: стандартне 

відхилення (SD) і коефіцієнт варіації (КВ). Показ-

ник SD визначався на основі чотирьох значень САТ 

і ДАТ, отриманих під час відповідних візитів до лікаря 

(SD (САТ) і SD (ДАТ), відповідно). КВ (САТ) визна-

чався за формулою: КВ (САТ) = [SD (САТ)/САТ
4в

] х 

100%. Відповідно, формула для визначення КВ (ДАТ) 

була наступною: КВ (САТ) = [SD (ДАТ)/ДАТ
4в

] х 100%. 

Високу МВАТ (ВМВАТ) констатували у випадку SD 

(САТ) 15 мм рт. ст. і/або SD (ДАТ) 14 мм рт. ст. (аль-

тернативні групи – з «невисокою» МВАТ [НМВАТ]) 

[20]. У цілому, ВМВАТ була у 82 (51,3%) пацієнтів.

Середнє значення офісної частоти серцевих ско-

рочень (ЧСС) у стані спокою на В0 у досліджуваній 

вибірці було (Ме [МКІ]) 72 (68-78) уд./хв.

Корекцію попередньої субоптимальної АГТ здій-

снювали шляхом призначення фіксованої подвійної 

комбінації ІАПФ периндоприлу й дигідропіридинового 

(ДГП) БКК амлодипіну (обидва препарати – тривалої 

дії). Для стартової АГТ застосовувались два дозових ва-

ріанти цієї комбінації: низькодозовий (3,5 мг периндо-

прилу аргініну/2,5 мг амлодипіну) чи середньодозовий 

(4 мг терт-бутиламіну (ербуміну) або 5 мг аргініну пе-

риндоприлу (середня доза периндоприлу [СДП])/5 мг 

амлодипіну). Вибір дозового варіанту здійснювали ін-

дивідуалізовано, з урахуванням рівнів АТ на В0, макси-

мального ступеня АГ, разом з анамнестичними даними 

про склад та (не)ефективність попередньої АГТ. Так, 

варіант «3,5/2,5 мг» був призначений 42 (26,2%) паці-

єнтам, а «СДП/5 мг» – 118 (73,8%). Прийом ББ було 

рекомендовано продовжити у 52 (74,3%) з 70 осіб, в яких 

були дані про їхнє фонове застосування (окрім некомп-

лаєнтних пацієнтів, що приймали ББ епізодично).

Спостереження у динаміці здійснювали на п’яти 

проспективних візитах: В1 (через 1 місяць після В0), В2 

(через 3 місяці після В0), В3 (через 6 місяців після В0), 

В4 (через 9 місяців після В0) та В5 (через 1 рік після В0).

Корекцію АГТ у динаміці спостереження здій-

снювали в індивідуалізований спосіб, з урахуванням 

досягнення цільових рівнів АТ, шляхом титрування до-

бової дози периндоприлу до 8 (10) мг/добу (велика доза 

периндоприлу [ВДП]) та/або амлодипіну до 10 мг/ добу, 

а також, за потреби, – додаткового призначення інда-

паміду у дозі 2,5 мг/добу. У процесі коригування АГТ 

на основі периндоприлу, амлодипіну й індапаміду, 

зважаючи на широкий вибір зареєстрованих в Україні 

препаратів (за даними державного реєстру лікарських 

засобів: http://www.drlz.com.ua/), прагнули призначати 

фіксовані подвійні чи потрійні комбінації.

У динаміці спостереження аналізували часто-

ту досягнення цільових рівнів офісного САТ/ДАТ 

<140/90 мм рт. ст. («первинні» рівні). Додатково оці-

нювали досягнення «підсилених» цільових рівнів офі-

сного САТ/ДАТ <130/80 мм рт. ст. [2, 11].

Аналізуючи динаміку МВАТ, ураховували дані 

мета-аналізу [7], при цьому були обрані наступні умов-

ні «цільові» («порогові») значення показників МВАТ: 

SD (CАТ) <4,8 мм рт. ст.; КВ (CАТ) <3,9%; SD (ДАТ) 

<3,7 мм рт.; та КВ (ДАТ) <5,1%. Значення показників 

МВАТ на проміжних етапах спостереження визначали 

за даними суміжних візитів («В1-В0», «В2-В1», «В3-

В2», «В4-В3» і «В5-В4»).

З метою корекції порушень ліпідного спектру крові 

всім пацієнтам був призначений аторвастатин [21]. Роз-

поділ включених пацієнтів за стартовими добовими до-

зами аторвастатину був наступним: 10 мг – 71 (44,4%); 

20 мг – 8 (5,0%), 30 мг – 55 (34,4%), і 40 мг – 26 (16,2%). 

У динаміці спостереження аналізували випадки інтен-

сифікації статинотерапії, відхилення від попередньо 

призначеної схеми прийому аторвастатину, а також при-

хильність до приймання більших добових доз препарату 

(30/40 мг). Для додаткової корекції гіпертригліцеридемії 

97 (60,6%) пацієнтам був призначений супутній прийом 

ω3-поліненасичених жирних кислот (ПНЖК).

Повторне анкетування за шкалою MGLS про-

водили на В1, В2 та В5. Корекцію окремих аспектів 

стилю життя (індекс маси тіла (ІМТ), статус куріння 

та вживання алкоголю) оцінювали на В5. Динаміку 

показників лабораторних методів дослідження оці-

нювали на В2 (усі пацієнти) та В5 (60 (37,5%) паці-

єнтів). У динаміці спостереження моніторували усі 

потенційні побічні явища, у т. ч. ті, що могли бути 

пов’язані із застосовуваними препаратами.

Статистичний аналіз отриманих даних здійсню-

вали за допомогою програмних пакетів Statistica v. 13.3, 

SPSS v. 26.0, MedCalc v. 19.2.0, MedStat v. 5.0 та EZR v. 

1.50 (детальніший опис процедур – див. електронний 

(«Е») додаток).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Дані щодо фонової фармакотерапії наведені 

в Е-додатку (табл. Е1 та рис. Е1). У більшості випад-

ків (129 (80,6%) зі 160 пацієнтів) АГП застосовувались 

у вигляді комбінованої АГТ, представленої 20 різними 
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варіантами (у більшості випадків (95,4%) – подвійних чи 

потрійних). Найчастіше застосовувались такі комбінації, 

як «ІАПФ/амлодипін», «ББ/ІАПФ» та «ББ/ ІАПФ/ гід-

рохлортіазид». Фонова комбінована АГТ була представ-

лена, здебільшого, вільними комбінаціями АГП. Серед 

фіксованих комбінацій переважали варіанти поєднан-

ня гідрохлортіазиду з блокаторами РАС. Слід відміти-

ти, що серед включених пацієнтів не було фіксованих 

комбінацій на основі блокатора РАС та амлодипіну.

Група пацієнтів, яким на В0 призначили комбі-

націю СДП та 5 мг амлодипіну, порівняно з її низь-

кодозовим варіантом (3,5/2,5 мг), характеризувалась 

тривалішим анамнезом АГ, тяжчим її ступенем, засто-

суванням більшої кількості препаратів у складі фонової 

АГТ, дещо вищими середніми рівнями САТ і ДАТ на В0, 

а також гіршим профілем глобального ССР (табл. Е2).

Перша корекція АГТ була проведена на В1 у 73 

(45,6%) пацієнтів і полягала у збільшенні добової дози 

периндоприлу (перехід з «СДП/5 мг» на «ВДП/5 мг»), 

амлодипіну (перехід з «СДП/5 мг» на «СДП/10 мг») 

або обох молекул (перехід з «3,5/2,5 мг» на прийом 

«СДП/5 мг», чи з «СДП/5 мг» на «ВДП/10 мг») (табл. 

Е3-4). Наступна корекція, проведена на В2, поляга-

ла у частішому переведенні пацієнтів на прийом ви-

сокодозової комбінації периндоприлу/амлодипіну, 

а також, у ряді випадків, – додатковому призначенні 

індапаміду (табл. Е3-4). З урахуванням корекції ліку-

вання, проведеного на В2, включені нами пацієнти 

на момент В3 застосовували 9 варіантів комбінованої 

АГТ, серед яких найчастіше фігурували подвійні схеми 

(«3,5/2,5 мг», «CДП/5 мг», «ВДП/10 мг») та потрійна 

комбінація «ВДП/10 мг/індапамід» (табл. Е5). Черго-

ва корекція АГТ була здійснена на В3, здебільшого, 

шляхом додаткового призначення індапаміду в ок-

ремих пацієнтів, що отримало відображення у дещо 

частішому застосуванні потрійних комбінацій на мо-

мент В4 (табл. Е5). Варто зауважити, що суттєвих від-

мінностей щодо частоти і схем застосування ББ у ди-

наміці 1-річного спостереження виявлено не було.

Досягнення «первинного» цільового рівня 

САТ/ ДАТ (<140/90 мм рт. ст.) відбулось у 62,5% паці-

єнтів на В1, у переважній більшості випадків (90,6%) – 

на В2, і практично в усіх пацієнтів (98,1%) – на В3 

(табл. Е6-20). У той же час, перехід до «жорсткішого» 

контролю АТ (<130/80 мм рт. ст.) був тривалішим, при 

цьому в абсолютної більшості пацієнтів (96,9%) цей 

«поріг» був досягнутий при 9-місячному спостереженні 

(В3). Слід відмітити деяке зниження середньої офіс-

ної ЧСС при 1-річному спостереженні (табл. Е19-20).

При аналізі МВАТ було встановлено, що групі 

пацієнтів, яким призначили комбінацію СДП та 5 мг 

амлодипіну, порівняно з її низькодозовим варіантом 

(3,5/2,5 мг), були притаманні вищі початкові показ-

ники МВАТ (САТ і ДАТ) (табл. Е21).

Досягнення обраних «цільових» рівнів МВАТ від-

булось на В2 приблизно у половині випадків за трьома 

показниками МВАТ (за SD (ДАТ
4в

) <3,7 мм рт. ст. – 

у 43,8%), і дещо більше ніж у 70% пацієнтів – на В3 

(за всіма показниками). Нарешті, у переважній біль-

шості випадків, показники МВАТ досягли обраних 

умовних «цільових» рівнів при 9-місячному спосте-

реженні (В4) (табл. Е22-34).

Ураховуючи результати відомих мета-аналізів [8, 

9], ми дослідили динаміку показників МВАТ у групах 

пацієнтів без і з фоновим застосуванням амлодипіну 

(табл. Е35-36). Згідно з даними табл. Е35, була вияв-

лена зворотна асоціація між абсолютним зниженням 

всіх чотирьох показників МВАТ при 1-річному спо-

стереженні, з одного боку, та, з іншого, – фоновим 

застосуванням амлодипіну (рис. Е2). При порівнянні 

показників МВАТ (САТ) у групах без амлодипіну, – 

і з різними добовими дозами цього препарату, – були 

виявлені менші рівні SD (CАТ
4в

) і КВ (CАТ
4в

) у гру-

пах «2,5 мг» і «5 мг», порівняно з групою без фоно-

вого застосування амлодипіну (табл. Е36, рис. Е3). 

Поряд з цим, група «5 мг» характеризувалась статис-

тично значуще нижчими значеннями SD (ДАТ
4в

) і КВ 

(ДАТ
4в

) у порівнянні як з групою без амлодипіну, так 

і групою «2,5 мг». Проте, нами не було встановлено 

статистично значущих відмінностей щодо динаміки 

всіх чотирьох показників МВАТ у групах з фоновим 

застосуванням амлодипіну у добових дозах 2,5 і 5 мг.

У табл. Е37-38 наведені окремі клінічні харак-

теристики груп пацієнтів з НМВАТ і ВМВАТ. У групі 

ВМВАТ, порівняно з НМВАТ, частіше виявляли випад-

ки тяжчого ступеня АГ. Середній показник САТ на В0 

був дещо вищим у групі ВМВАТ, порівняно з НМВАТ 

(на рівні тенденції), при цьому середній ДАТ на В0 ста-

тистично значуще не відрізнявся у порівнюваних гру-

пах. Важливо відмітити, що у суттєвого відсотка пацієн-

тів (від 43,6% до 66,7%) з початково НМВАТ значення 

показників МВАТ були вищими за обрані «порогові» 

значення (табл. Е37). Водночас, у пацієнтів з ВМВАТ 

відмічено частіше фонове застосування блокаторів РАС 

(за рахунок ІАПФ, зокрема у великих добових дозах), 

ББ, діуретиків (у першу чергу, за рахунок ГХТ), ціло-

го ряду комбінацій АГП, а також, загалом, – більшої 

кількості препаратів у складі комбінованої АГТ. Ра-

зом з тим, частіше фонове застосування амлодипіну 

було притаманне групі пацієнтів з початково НМВАТ. 

Окрім АГТ, у групі ВМВАТ констатували частіше фо-

нове застосування статинотерапії, зокрема середньої 

інтенсивності. У групі початково НМВАТ частіше тра-

плялись випадки максимальної прихильності до при-

значеної фармакотерапії (бал «4» за шкалою MGLS).

Пацієнтам з початково ВМВАТ при включен-

ні в дослідження частіше призначали комбінацію 

«СДП/5» як стартову АГТ. Водночас, таким паці-

єнтам призначали більші добові дози аторвастати-
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ну (30/40 мг), з частішим супутнім застосуванням 

ω3-ПНЖК (табл. Е38).

У табл. Е39-43, а також на рис. Е4-7 представлені 

дані щодо динаміки показників АТ і МВАТ у групах 

НМВАТ і ВМВАТ. Група пацієнтів з початково ВМ-

ВАТ виявилась торпіднішою, ніж альтернативна гру-

па, щодо досягнення цільових рівнів САТ/ДАТ, а та-

кож обраних «цільових» рівнів МВАТ (САТ і ДАТ). 

Окрім того, у міру тривалішого досягнення цільових 

рівнів САТ/ДАТ, у групі з початково ВМВАТ спосте-

рігали також й повільніший регрес показників МВАТ. 

У зв’язку з цим, в осіб з початково ВМВАТ виника-

ла необхідність в корекції АГТ на проміжних етапах 

спостереження, яка полягала у частішому переведен-

ні таких пацієнтів на прийом більших доз периндо-

прилу, амлодипіну, а також високодозової комбінації 

периндоприлу/амлодипіну (табл. Е44). Поряд з цим, 

серед пацієнтів з ВМВАТ частіше виникала потреба 

у додатковому призначенні індапаміду, і, відповід-

но, переході до лікування потрійними комбінаціями 

на основі трьох зазначених молекул (табл. Е44-45).

Згідно з даними табл. 1, у динаміці 1-річного 

спостереження, в цілому, спостерігалось поліпшен-

ня прихильності до призначеної фармакотерапії, при 

цьому на В5 близько 70% пацієнтів за результатами 

анкетування набирали 4 бали за шкалою MGLS, а тре-

тина осіб продемонстрували субоптимальну прихиль-

ність (3 бали).

Таблиця 1

Бал за шкалою MGLS у цілій вибірці досліджуваних пацієнтів при однорічному спостереженні (N=160)

Показники Візит «0» Візит «1» Візит «2» Візит «5» p

Середній бал за шкалою MGLS, од. 3 (2-3) 4 (3-4) 4 (3-4) 4 (3-4)

р
0-1

<0,001

р
0-2

<0,001

р
0-5

<0,001

р
1-2

<0,001

р
1-5

<0,001

Бал за шкалою MGLS, од., 

n (%)

1 28 (17,5) 0 0 0 р
0-1

<0,001

р
0-2

<0,001

р
0-5

<0,001

р
1-2

<0,001

р
1-5

<0,001

2 47 (29,4) 16 (10,0) 6 (3,8) 0

3 51 (31,9) 63 (39,4) 49 (30,6) 49 (30,6)

4 34 (21,2) 81 (50,6) 105 (65,6) 111 (69,4)

Примітки: р
0-1

 – статистична значущість відмінності показника між візитами «0» і «1»; р
0-2

 – статистична значущість 

відмінності показника між візитами «0» і «2»; р
0-5

 – статистична значущість відмінності показника між візитами «0» 

і «5»; р
1-2

 – статистична значущість відмінності показника між візитами «1» і «2»; р
1-5

 – статистична значущість відмін-

ності показника між візитами «1» і «2»

Динаміка окремих модифікованих факторів ССР, 

як-от ІМТ, куріння та споживання алкоголю, підсумо-

вана у табл. 2. У цілому, серед 85 пацієнтів, що актив-

но курили на момент включення в дослідження, у 61 

(71,8%) випадку було відмічено модифікування ста-

тусу куріння, при цьому повністю припинили курити 

лише 5 (5,9%) осіб. Поряд з цим, серед пацієнтів, що 

на початку дослідження вказали на вживання алко-

голю «1 раз на місяць чи частіше» (n=131), 64 (48,9%) 

особи у динаміці спостереження модифікували цей 

аспект стилю життя. Найменш виразною була зміна 

середнього ІМТ, який дещо зменшився при 1-річно-

му спостереженні (табл. 2).

Особливості застосування аторвастатину на по-

чатковому, проміжних і кінцевому етапах досліджен-

ня наведені у табл. Е46-48. Інтенсифікація статиноте-

рапії (без порушення попередньо призначеної схеми) 

була здійснена у 5 випадках до моменту В2, і, в цілому, 

у 15 випадках до моменту В5 (у 14 пацієнтів – з групи 

 НМВАТ). Поряд з цим, відхилення від попередньо при-

значеної схеми прийому аторвастатину до моменту В2 

констатували у 27 пацієнтів до моменту В2, і, в цілому, 

у 39 осіб до моменту В5 (в обох випадках – статистич-

но значуще частіше серед пацієнтів групи початково 

 ВМВАТ) (табл. Е48). Серед пацієнтів, яким аторваста-

тин на В0 призначили у добовій дозі 30 або 40 мг (n=81), 

майже у 40% випадків (n=32) констатували некомпла-

єнтність щодо його прийому при 1-річному спостере-

женні (проти 7 (8,9%) з 79 осіб, яким препарат початко-

во призначили у дозі 10 або 20 мг на добу; р
ТКФ

<0,001).

Динаміка окремих показників лабораторних мето-

дів дослідження підсумовані у табл. Е49-50. При 3-мі-

сячному спостереженні відмічали суттєвий антипротеї-

нуричний ефект та збільшення показника розрахованої 

швидкості клубочкової фільтрації на тлі проведеного 

лікування. Також констатували деяке зниження рівня 

глікемії натще (табл. Е49). Подібні зміни спостеріга-

ли і при 1-річному спостереженні щодо глікемії натще 

та розрахованої швидкості клубочкової фільтрації (табл. 

Е50). Окрім того, у динаміці 3-місячного та 1-річного 

спостереження, на тлі призначеної гіполіпідемічної 

терапії, спостерігали зниження рівнів ліпопротеїнів 

низької густини і тригліцеридів, зі зміною структури 

досліджуваних вибірок пацієнтів у бік збільшення час-

тоти виявлення градацій з меншими значеннями цих 

двох показників ліпідного спектру крові (табл. Е49-50).
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Таблиця 2

Окремі фактори серцево- судинного ризику у цілій вибірці досліджуваних пацієнтів при однорічному 
спостереженні (N=160)

Показники Візит «0» Візит «5» p
ІМТ, кг/м2 27,2 (24,8-30,2) 26,6 (24,6-30,0) <0,001

Ступінь 

збільшення 

ІМТ, кг/м2,

n (%)

Норма 46 (28,7) 49 (30,6)

0,095

Надлишкова маса тіла 73 (45,6) 70 (43,8)

Опасистість І ступеня 24 (15,0) 28 (17,5)

Опасистість ІІ ступеня 10 (6,3) 10 (6,2)

Опасистість ІІІ ступеня 7 (4,4) 3 (1,9)

Статус 

куріння,

n (%)

Не курить і ніколи не курив 28 (17,5) 28 (17,5)

<0,001

Не курить, але курив раніше 47 (29,4) 43 (26,9)

Курить <10 цигарок на добу (несистематично) 0 51 (31,9)

Курить <10 цигарок на добу (щоденно) 51 (31,9) 30 (18,7)

Курить 10 цигарок на добу (щоденно) 34 (21,2) 8 (5,0)

Уживання 

алкоголю,

n (%)

Ніколи чи рідше 1 разу на місяць 29 (18,1) 35 (21,9)

<0,001

1 раз на місяць 54 (33,8) 57 (35,6)

1 раз на тиждень (несистематично) 0 37 (23,1)

1 раз на тиждень (систематично) 49 (30,6) 26 (16,3)

Кілька разів на тиждень 27 (16,9) 5 (3,1)

Щоденно 1 (0,6) 0

З метою оцінювання адитивного впливу моди-

фікування окремих досліджуваних факторів (ІМТ, 

рівня АТ, дисліпідемії, статусу куріння, вживання 

алкоголю, а також прихильності до фармакотерапії) 

на регрес МВАТ, був визначений умовний клінічний 

«наслідок», а саме «досягнення» зниження SD (САТ) 

>9,7 мм рт. ст. (Ме абсолютного зниження при 1-річ-

ному спостереженні), і побудована шестифактор-

на модель логістичної регресії (табл. 3). При цьому 

як сурогатний маркер корекції дисліпідемії застосу-

вали факт комплаєнтності до прийому більших стар-

тових добових доз аторвастатину (30/40 мг).

Таблиця 3

Шестифакторна модель логістичної регресії прогнозування абсолютного зниження 
SD (САТ) >9,7 мм рт. ст. при однорічному спостереженні

Предиктори β СП W df р1 ВШ (95% ДІ) ППК (95% ДІ) р2

Поліпшення прихильності до 

фармакотерапії за шкалою MGLS*
1,266 0,342 13,670 1 <0,001 3,547 (1,813-6,941)

0,903

(0,854-0,951)
<0,001

ΔІМТ** >Q
3

0,570 0,271 4,424 1 0,035 1,768 (1,040-3,007)

Зміна статусу вживання алкоголю*** 0,715 0,264 7,325 1 0,007 2,043 (1,218-3,429)

Оптимальна прихильність 

до прийому стартових добових доз 

аторвастатину 30/40 мг#

1,248 0,312 16,003 1 <0,001 3,482 (1,890-6,416)

Зміна статусу куріння## 0,433 0,261 2,757 1 0,097 1,541 (0,925-2,568)

ΔСАТ### >Q
3

0,466 0,282 2,734 1 0,098 1,594 (0,917-2,771)

Примітки: β – коефіцієнт регресії; СП – стандартна похибка; df – число ступенів свободи; W – статистика критерію χ2 Вальда; ВШ – відно-

шення шансів; ППК – площа під характеристичною кривою; ДІ – довірчий інтервал; р
1
 – статистична значущість β-коефіцієнта; р

2
 – ста-

тистична значущість відмінності ППК від 0,5; * – категорія «1» – об’єднаний патерн [2+3+4], категорія «0» – патерн 1 (патерн 1 – пацієнти 

зі стабільним показником субоптимальної прихильності при включенні в дослідження і в динаміці спостереження; пацієнти, що в динамі-

ці спостереження продемонстрували нестійку прихильність до фармакотерапії за шкалою MGLS (включаючи осіб з початково балом «4» 

за шкалою MGLS); патерн 2 – пацієнти, що початково не набрали 4 балів за шкалою MGLS, і у динаміці спостереження продемонстру-

вали поліпшення прихильності до фармакотерапії, однак не досягнули 4 балів як на проміжних, так і на кінцевому етапах спостереження; 

патерн 3 – пацієнти, що початково не набрали 4 балів за шкалою MGLS, і у динаміці спостереження продемонстрували досягнення мак-

симальної прихильності до фармакотерапії; патерн 4 – пацієнти, що виявились максимально прихильними до фармакотерапії за шкалою 

MGLS як при включенні в дослідження, так і в динаміці 1-річного спостереження (тобто, за результатами всіх анкетувань набирали сумар-

но 16 балів); ** – абсолютне зниження ІМТ (ΔІМТ) при 1-річному спостереженні становило 0,6 (–0,7…1,3) кг/м2 (категорія «1»); *** – у бік 

менш інтенсивних градацій (категорія «1»);# – категорія «1» (проти всіх інших пацієнтів);## – у бік менш інтенсивних градацій (чи відмова) 

(категорія «1»);### – абсолютне зниження САТ (ΔСАТ) при 1-річному спостереженні становило 32,0 (25,0-46,7) мм рт. ст. (категорія «1»)
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Згідно з характеристиками побудованої моде-

лі, незалежний вплив на досягнення клінічного «на-

слідку» SD (САТ) >9,7 мм рт. ст. чинили такі факто-

ри, як поліпшення прихильності до фармакотерапії, 

зміна статусу вживання алкоголю (у бік менш інтен-

сивних градацій), комплаєнтність щодо прийому біль-

ших стартових добових доз аторвастатину (30/40 мг) 

і зниження ІМТ >1,3 кг/м2, – при стандартизації 

за двома показниками, а саме зниження рівня САТ 

>46,7 мм рт. ст. та зміна статусу куріння (у бік менш 

інтенсивних градацій). Кожен з предикторів у побудо-

ваній моделі приймав два умовних значення – «0» чи 

«1» (тобто, відсутність чи наявність «поліпшення»). 

Значення β-коефіцієнтів побудованої моделі були 

використані для присвоєння умовного коефіцієнта 

кожному з наявних предикторів – з подальшим роз-

рахунком умовного сумарного показника модифіку-

вання шести досліджуваних факторів (СПМ6). Таким 

чином, значення СПМ6 у кожного конкретного паці-

єнта при 1-річному спостереженні могло становити 

від «0» до «4,698» у. о. У цілій вибірці досліджуваних 

пацієнтів (n=160) СПМ6 становив (Ме [Q
1
-Q

3
]) 1,836 

(1,266-2,947) у. о. У табл. Е51 і на рис. наведені значен-

ня ПЦ(+) для окремих значень СПМ6. Отримані ре-

зультати свідчать про збільшення ймовірності досяг-

нення клінічного наслідку SD (САТ) >9,7 мм рт. ст. при 

збільшенні значення СПМ6, тобто про адитивність 

комплексного модифікування коригованих факторів.

Побічні явища на тлі призначеної фармакотера-

пії були відмічені у 14 (8,8%) пацієнтів, а саме такі: 

сухий кашель – 4 (2,5%), набряки у гомілковостопній 

ділянці – 3 (1,8%), серцебиття – 1 (0,6%), диспепсія – 

4 (2,5%), а також міалгія – у 2 (1,3%) випадках (у пе-

реважній більшості випадків – незначно виражені). 

Водночас, у динаміці спостереження нами не були 

виявлені зміни показників функціонального ста-

ну печінки, які би свідчили про потенційну гепато-

токсичність аторвастатину (табл. Е49-50). Серйозних 

побічних явищ, потенційно пов’язаних з призначеною 

фармакотерапією, зареєстровано не було.

Результати нашого дослідження продемонстру-

вали, що, в умовах реальної клінічної практики, за-

стосування АГТ на базі периндоприлу/амлодипіну 

(з додаванням індапаміду за потреби) дозволило до-

сягнути цільових рівнів АТ в абсолютної більшості 

включених пацієнтів, в яких попередня АГТ була не-

достатньо ефективною.

Окрім власне гіпо- та антигіпертензивного ефектів, 

важливим з наукової і практичної точок зору є вивчення 

впливу АГТ на ВАТ, зокрема МВАТ [5-10, 22]. У цілому, 

результати проведених на сьогоднішній день досліджень 

свідчать про те, що режими АГТ, які містять БКК три-

валої дії, є більш сприятливими щодо зниження МВАТ, 

порівняно з іншими класами АГП, при цьому найбільш 

широка доказова база стосується саме амлодипіну [23].

З урахуванням відомих обмежень ретроспектив-

ного аналізу, нами була продемонстрована зворотна 

асоціація між початковою МВАТ (САТ/ДАТ) і фоно-

вим застосуванням амлодипіну (дозозалежна – для 

міжвізитної варіабельності ДАТ), що, в цілому, уз-

годжується зі світовими даними [8-10].

У нашому непорівняльному дослідженні змоде-

льована ситуація в умовах реальної клінічної практики 

ведення пацієнтів з АГ, коли призначення комбінова-

ної АГТ, що містить ДГП-БКК і блокатор РАС (обидва 

препарати – периндоприл й амлодипін – тривалої дії), 

з титруванням їхніх добових доз та додатковим підси-

ленням тіазидоподібним діуретиком (у частини паці-

єнтів), забезпечує не лише контрольованість АТ, а й 

сприяє суттєвому зниженню МВАТ. Беручи до уваги 

досягнення обраних умовних «порогових» («цільових») 

рівнів показників SD і КВ (САТ/ДАТ) в абсолютній 

більшості випадків, застосовувана нами АГТ дозво-

лила «змістити» включених пацієнтів з АГ до категорії 

МВАТ, «безпечнішої» з прогностичної точки зору [7].

Важливо відмітити, що у суттєвої частки (від 

43,6% до 66,7%) включених нами пацієнтів з АГ 

та початково НМВАТ значення показників МВАТ 

були вищими за обрані умовні «порогові» значення 

(SD (CАТ) 4,8 мм рт. ст.; КВ (CАТ) 3,9%; SD (ДАТ) 

3,7 мм рт. ст.; КВ (ДАТ) 5,1%). Таким чином, виді-

лення груп «ВМВАТ» і «НМВАТ» є досить умовним, 

оскільки залежить від обраної «точки розподілу», при 

цьому у структурі, знову ж таки, умовно виділеної 

групи «НМВАТ» можна виокремити прогностично 

несприятливіші «кластери» пацієнтів за рівнем по-

казників МВАТ.

Прихильність пацієнтів до тривалої АГТ – один 

з провідних проблемних аспектів контролю АГ. То-

лерування, ефективність та зручність обраної схеми 

АГТ для пацієнта – фігурують у числі основних фак-

торів, що визначають прихильність до лікування. 

У зв’язку з цим в існуючих рекомендаціях з АГ ве-

лика увага приділяється режимам приймання АГП, 

які можуть бути оптимізовані шляхом застосування 

фіксованих комбінацій [2, 11].

Цілком логічно припустити, що важливим факто-

ром, який вплинув на отримані нами результати, став 

широкий діапазон зареєстрованих в Україні комбіно-

ваних препаратів на основі периндоприлу, амлодипі-

ну й індапаміду, з різноманітними дозуваннями їхніх 

складових. Це дозволяє максимально індивідуалізувати 

лікування пацієнтів з АГ, протидіяти ефекту «терапе-

втичної інертності», а також забезпечує можливість 

переходу на режими більших доз складових комбіно-

ваної АГТ без збільшення «пігулкового тагаря», що 

психологічно є дуже важливим для пацієнта [2, 11-13].

Результати проведених дотепер досліджень, у ці-

лому, свідчать про те, що субоптимальна прихильність 



Клінічна та профілактична медицина, № 3(12)/202070

ДОСЛІДЖЕННЯ

до АГТ не є провідним визначальним фактором як ви-

сокої МВАТ, так і її асоціації з кардіоваскулярним про-

гнозом, оскільки такі взаємодії, очевидно, є набагато 

складнішими, і в їхній основі можуть лежати інші пато-

фізіологічні та поведінкові механізми. Так, жорсткість 

артерій та дисфункція ендотелію/гладеньком’язових 

клітин запропоновані як складові патофізіологічного 

підґрунтя несприятливої прогностичної значущості 

патологічної МВАТ [5, 6, 22]. Утім, у нещодавно опу-

блікованому огляді [6] наголошується на необхідності 

поліпшення прихильності до АГП з метою знижен-

ня МВАТ. Водночас, поліпшення і стійке утримання 

оптимальної прихильності у динаміці спостереження, 

разом з корекцією інших модифікованих факторів, 

підвищувало ймовірність суттєвішого регресу МВАТ.

Модифікування стилю життя, як відомо, є важ-

ливою передумовою успішного контролю АГ, оскільки 

може потенціювати ефекти АГТ [2, 11]. На сьогодніш-

ній день у доступній літературі представлено досить 

обмаль даних щодо впливу модифікування окремих 

аспектів стилю життя на ВАТ, зокрема МВАТ [15-17]. 

Cпільним ідеологічним підґрунтям як нашого, так й 

інших проведених на сьогоднішній день нечисельних 

досліджень [15-17], є вивчення різних аспектів пробле-

ми значущості корекції стилю життя у модифікуванні 

МВАТ в осіб з факторами серцево- судинного ризи-

ку чи верифікованим серцево- судинним захворюван-

ням, з акцентом на адитивний (кумулятивний) вплив, 

який передбачає не лише фармакологічний контроль 

АТ (за умови його стійкого підвищення), а й додатко-

ві ефекти цілої низки нефармакологічних утручань.

Загальновідомо, що корекція порушень ліпід-

ного обміну є важливою складовою модифікування 

ССР у пацієнтів з АГ [2, 11, 14, 21], зокрема за даним 

досліджень ASCOT [10] та ASCOT Legacy study [24]. 

Утім, глибше розуміння механізмів, які потенційно 

можуть лежати в основі довготривалих ефектів анти-

гіпертензивної та гіполіпідемічної терапії, зокрема 

модифікування ВАТ, потребує проведення подаль-

шого наукового пошуку.

Аналізуючи відомі світові дані [25, 26], варто за-

уважити, що застосовувана нами антигіпертензивна 

й ліпідознижувальна терапія характеризувались при-

йнятним профілем безпечності.

Серед основних обмежень нашого досліджен-

ня, що можуть затруднювати інтерпретацію отрима-

них результатів, слід зазначити відкритий і непорів-

няльний дизайн, ретроспективний характер вивчення 

асоціації показників МВАТ з фоновим застосуванням 

амлодипіну (зокрема у різних добових дозах), ураху-

вання факту прихильності до інтенсивнішої стати-

нотерапії як сурогатного маркера корекції порушень 

ліпідного спектру крові, а також залучення представ-

ників лише одного регіону України.

Утім, отримані нами результати, в цілому, узгод-

жуються з існуючими даними щодо впливу АГТ, яка 

базується на ДГП-БКК тривалої дії, на МВАТ [8-10, 

23]; відображають реальну клінічну практику ведення 

пацієнтів з АГ, переважно, високого і дуже високого 

ССР, з субоптимальною прихильністю до фармакоте-

рапії, що проживають у сільській місцевості; а також 

дозволяють виділити категорію сільських чоловіків 

з АГ як цільову для комплексної корекції факторів 

ССР, спрямовану, зокрема, на модифікування під-

вищеної МВАТ.

Таким чином, у нинішньому дослідженні, прове-

деному в умовах реальної клінічної практики веден-

ня сільських чоловіків з АГ, установлено, що призна-

чення комбінованої АГТ, яка базується на фіксованих 

подвійних чи потрійних комбінаціях периндоприлу, 

амлодипіну й індапаміду, може бути одним із шляхів 

оптимізації попереднього, недостатньо ефективного 

лікування. Призначена АГТ забезпечувала досягнен-

ня цільових рівнів АТ в абсолютної більшості пацієн-

тів, сприяла підвищенню прихильності до приймання 

АГП та її утриманню на оптимальному рівні, а також 

продемонструвала можливість суттєвого зниження 

міжвізитної варіабельності офісного АТ. Водночас, 

комплексна корекція порушень ліпідного спектру кро-

ві й окремих аспектів стилю життя (статусу куріння/

вживання алкоголю та ІМТ), додатково до стабілізації 

АТ, в адитивний спосіб сприяла модифікуванню під-

вищеної МВАТ. Такий інтегральний підхід є доціль-

ним для впровадження у клінічну практику з метою 

оптимізації тактики ведення сільських пацієнтів з АГ 

та досягнення рекомендованих терапевтичних цілей.

ВИСНОВКИ

1. Включена вибірка сільських чоловіків серед-

нього віку 50 ± 6 років з АГ характеризувалась знач-

ним відсотком осіб високого і дуже високого ССР 

(88,8%), з 2-3 ступенями АГ (61,5%), ВМВАТ (51,3%) 

та субоптимальною прихильністю до фонової фарма-

котерапії (76,9%).

2. Установлена зворотна асоціація між почат-

ковою МВАТ (САТ/ДАТ) і фоновим застосуванням 

амлодипіну (дозозалежна – для міжвізитної варіа-

бельності ДАТ).

3. Серед включених сільських чоловіків з АГ, 

при 1-річному спостереженні, застосування комбіно-

ваної АГТ (на основі периндоприлу/амлодипіну, з до-

даванням індапаміду за потреби) дозволило досягну-

ти цільових рівнів САТ/ДАТ в абсолютній більшості 

випадків (99,4%), а також суттєво знизити показники 

МВАТ з досягненням їхніх умовних «порогових» рів-

нів більше ніж у 90% пацієнтів. Водночас, група па-

цієнтів з початково ВМВАТ виявилась торпіднішою, 

ніж альтернативна група, щодо досягнення цільових 
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рівнів САТ/ДАТ, а також обраних «порогових» рівнів 

міжвізитної варіабельності САТ і ДАТ.

4. У динаміці 1-річного спостереження, в ціло-

му, спостерігалось поліпшення прихильності вклю-

чених пацієнтів з АГ до призначеної фармакотерапії, 

з досягненням максимальної прихильності у 70% ви-

падків (4 бали за шкалою MGLS).

5. Установлено адитивний вплив модифікування 

окремих досліджуваних факторів (САТ, статус куріння 

і вживання алкоголю, ІМТ), а також досягнення й утри-

мання оптимальної прихильності до антигіпертензив-

ної та ліпідознижувальної терапії, на зниження МВАТ 

при 1-річному спостереженні (на прикладі SD [САТ]).

ПЕРСПЕКТИВИ ПОДАЛЬШИХ ДОСЛІДЖЕНЬ

Перспективними напрямами подальшого нау-

кового пошуку можуть бути дослідження, спрямо-

вані на поглиблення уявлень про наступні питання: 

1) вплив фармакологічного і немедикаментозного мо-

дифікування ВАТ на поліпшення кардіоваскулярно-

го прогнозу; 2) позиціонування ВАТ як повноцінного 

фактора ризику, який доцільно контролювати та мо-

дулювати за допомогою АГТ, чи лише як маркера ри-

зику, що асоціюється з підвищенням АТ; 3) визначення 

значущості ВАТ, а також інших молекулярних і гене-

тичних факторів, у поліпшенні прогнозу пацієнтів 

з АГ на тлі антигіпертензивної та ліпідознижувальної 

терапії; 4) стандартизація підходів до визначення різ-

них типів ВАТ (зокрема внутрішньовізитної, добової, 

МВАТ); 5) ідентифікування «порогових» значень по-

казників ВАТ у контексті визначення оптимального 

відношення «маркер/фактор ризику»; 6) визначення 

«цільових» значень показників ВАТ на тлі АГТ; 7) ко-

рекція АГТ з урахуванням циркадіанних особливос-

тей ВАТ; 8) проведення масштабніших рандомізо-

ваних досліджень щодо порівняння впливу різних 

схем АГТ на ВАТ, з відповідним аналізом серцево- 

судинних наслідків.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про від-

сутність конфлікту інтересів.

Інформація про фінансування. Робота виконана 

за рахунок державного фінансування в рамках комп-

лексних науково- дослідних робіт наукового відділу 

внутрішньої медицини Державної наукової установи 

«Науково- практичний центр профілактичної та клі-

нічної медицини державного управління справами» 

(ДНУ «НПЦ ПКМ» ДУС): «Розробка та удоскона-

лення методів профілактики ускладнень артеріаль-

ної гіпертензії та ішемічної хвороби серця із супутні-

ми захворюваннями внутрішніх органів у державних 

службовців» (№ держреєстрації 0114U002119; термін 

виконання: 2014-2018 рр.) та «Удосконалення профі-

лактики, лікування та реабілітації хворих на артері-

альну гіпертензію та ішемічну хворобу серця з комор-

бідною патологією в амбулаторних та стаціонарних 

умовах» (№ держреєстрації 0119U001045; термін ви-

конання: 2019-2021 рр.)

Дотримання етичних норм. Дослідження вико-

нане з дотриманням основних положень Конвенції 

Ради Європи про права людини та біомедицину (1997-

2005 рр.), Ґельсінської декларації Всесвітньої медич-

ної асоціації «Етичні принципи проведення науко-

вих медичних досліджень за участю людини у якості 

об’єкта дослідження» (1964-2008 рр.), принципів на-

лежної клінічної практики (рекомендації ICH-GCP), 

а також чинних нормативних документів Міністер-

ства охорони здоров’я України. Протокол досліджен-

ня був ухвалений локальною етичною комісією ДНУ 

«НПЦ ПКМ» ДУС. Усі пацієнти підписали інформо-

вану згоду на участь в дослідженні.
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Резюме

МЕЖВИЗИТНАЯ ВАРИАБЕЛЬНОСТЬ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ У СЕЛЬСКИХ МУЖЧИН С АРТЕРИАЛЬНОЙ 

ГИПЕРТЕНЗИЕЙ: ВОЗМОЖНОСТИ МОДИФИКАЦИИ В УСЛОВИЯХ РЕАЛЬНОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКИ

Т. И. Нимцович1, 2, К. А. Михалев1, А. Н. Кравченко1, В. Г. Гурьянов3, Т. Я. Чурсина4, О. Ю. Мищенюк1, 

С. С. Станиславская1

1 Государственное научное учреждение «Научно- практический центр профилактической и клинической медицины» 
Государственного управления делами, г. Киев, Украина
2 КНП «Хмельницкий областной сердечно- сосудистый центр» Хмельницкого областного
совета, г. Хмельницкий, Украина
3 Национальный медицинский университет им. А. А. Богомольца, г. Киев, Украина
4 Буковинский государственный медицинский университет, г. Черновцы, Украина

Цель: установить возможности модификации межвизитной вариабельности артериального давления 
(МВАД) у сельских мужчин с артериальной гипертензией (АГ) посредством применения антигипертен-
зивной терапии (АГТ), с учетом коррекции дислипидемии и отдельных аспектов образа жизни, а также 
изменений приверженности к фармакотерапии (ПФ).
Материал и методы. В проспективном исследовании включили 160 сельских мужчин с неосложненной 
эссенциальной АГ (средний возраст 50 ± 6 лет). Избыточная масса тела была у 73 (45,6%) пациентов. 
Активно курили 85 (53,1%) лиц. Употребление алкоголя 1 раза в неделю констатировали 77 (48,1%) 
мужчин. МВАД (систолического (САД) и диастолического артериального давления (ДАД)) оценивали 
по показателям стандартного отклонения (SD) и коэффициенту вариации (КВ). Назначали фиксиро-
ванную комбинацию периндоприла и амлодипина (П/А), з добавлением индапамида (ИНД) при не-
обходимости. Для коррекции дислипидемии назначали аторвастатин (10-40 мг/сут). Оптимальная ПФ 
(по данным опросника MGLS) была у 37 (23,1%) пациентов.
Результаты. В динамике 1-летнего наблюдения (1ЛН) все пациенты достигли целевых показателей 
САД/ДАД (<140/90 мм рт. ст.). «Усиленные» уровни САД/ДАД (<130/80 мм рт. ст.) были достиг-
нуты в 159 (99,4%) случаях. Более 90% пациентов достигли условных «пороговых» уровней МВАД: 
SD (CАТ) <4,8 мм рт. ст.; КВ (CАТ) <3,9%; SD (ДАД) <3,7 мм рт. ст.; КВ (ДАД) <5,1%. Для прогнозирования 
снижения SD (САД) >9,7 мм рт. ст. при 1ЛН построили шестифакторную модель логистической регрес-
сии: 1) улучшение и удержание оптимальной ПФ по MGLS (β = 1,27; р <0,001); 2) снижение индекса массы 
тела >1,3 кг/м2 (β = 0,57; p = 0,035) 3) модификация статуса употребление алкоголя (β = 0,72; p = 0,007) 
4) оптимальная приверженность к терапии аторвастатином в дозе 30-40 мг/сут (β = 1,25; p <0,001); 5) мо-
дификация статуса курения (β = 0,43; р = 0,097) 6) снижение САД >46,7 мм рт. ст. (β = 0,47; р = 0,098). 
Вероятность снижения SD (САД) >9,7 мм рт. ст. при 1ЛН возрастала по мере увеличения суммы β-коэф-
фициентов факторных признаков.
Выводы. У сельских мужчин с АГ, при 1ЛН, применение АГТ (П/А, с добавлением ИНД при необ-
ходимости) позволило существенно снизить МВАД в подавляющем большинстве случаев. Установлено 
аддитивное влияние модификации отдельных клинических факторов, а также достижения и удержания 
оптимальной ПФ, на снижение МВАД (САД) при 1ЛН.

Ключевые слова: артериальное давление, мижвизитна вариабельность, артериальная гипертензия.



Клінічна та профілактична медицина, № 3(12)/202076

ДОСЛІДЖЕННЯ

Summary

VISIT-TO-VISIT BLOOD PRESSURE VARIABILITY IN RURAL MALES WITH ARTERIAL HYPERTENSION: 

THE POSSIBILITIES OF MODIFYING IN REAL CLINICAL SETTINGS

T. I. Nimtsovych1, 2, К. О. Mikhaliev1, A. M. Kravchenko1, V. G. Gurianov3, 

T. Ya. Chursina4, O. Yu. Mishcheniuk1, S. S. Stanislavska1

1 State Institution of Science «Research and Practical Center of Preventive and Clinical Medicine» State Administrative 
Department, Kyiv, Ukraine
2 Public Non- Profit Enterprise «Khmelnytskyi Regional Сardiovascular Center» Khmelnytskyi Regional Council, Khmelnytskyi, Ukraine
3 Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
4 Bukovinian State Medical University, Chernivtsi, Ukraine

Purpose: to establish the possibilities of modifying blood pressure visit-to-visit variability (VVV) in rural males 
with arterial hypertension (HTN) by the use of antihypertensive therapy (AHT), considering also the correction 
of dyslipidemia and certain lifestyle aspects, as well as the changes in compliance with pharmacotherapy (CP).
Material and methods. The prospective study enrolled 160 rural males with uncomplicated primary HTN 
(mean age 50 ± 6 years). Seventy three (45,6%) patients were overweight; 85 (53,1%) patients were active smok-
ers. An alcohol consumption 1 time per week was pointed out by 77 (48,1%) males. VVV (of systolic (SBP) and 
diastolic blood pressure (DBP)) was assessed by means of standard deviation (SD) and coefficient of variation 
(CV). We prescribed a fixed perindopril/amlodipine (P/A) combination, with indapamide (IND) addition as 
required. With the aim dyslipidemia correction, we prescribed atorvastatin (daily doses 10-40 mg). Optimal CP 
was pointed out by 37 (23,1%) patients.
Results. At 1yFU, all enrolled patients achieved SBP/DBP targets (<140/90 mm Hg), and strict SBP/DBP tar-
gets (<130/80 мм Hg) were achieved in 159 (99,4%) cases. More than 90% of patients achieved the following 
prespecified «target» BP VVV levels: SD (SBP) <4,8 mm Hg; CV (SBP) <3,9%; SD (DBP) <3,7 mm Hg; CV (DBP) 
<5,1%. Aimed to predict SD (SBP) reduce >9,7 mm Hg probability at 1yFU, we built the 6-factors logistic re-
gression model: 1) improvement and maintenance of optimal CP (by MGLS) (β = 1,27; р<0,001); 2) body mass 
index reduce >1,3 kg/m2 (β = 0,57; p=0,035); 3) alcohol consumption modifying (0,72; p=0,007); 4) optimal 
compliance with atorvastatin daily doses 30-40 mg (1,25; p<0,001); 5) smoking status modifying (0,43; р=0,097); 
6) SBP reduce >46,7 mm Hg (0,47; р=0,098). The probability of status «reduction of SD (SBP) >9,7 mm Hg at 
1yFU» increase was associated with the higher sum of predictors’ β-coefficients.
Conclusions. In rural HTN males, at 1yFU, the AHT (based on P/A, with IND addition as required) favored 
the significant blood pressure VVV reduction in the vast majority of cases. The SBP VVV reduction was deter-
mined to be additively affected by the modifying of certain factors, as well as by achievement and maintenance 
of maximum CP.

Key words: blood pressure, visit-to-visit variability, arterial hypertension
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