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Антигипертензивная терапия существенно снижает риск 

заболеваемости и смертности от сердечно-сосудистых причин 

[20]. Однако большинство работ, касающихся лечения гиперто-

нической болезни (ГБ) у женщин среднего и старшего возраста, 

охватывает в основном постменопаузальный период [3, 7, 9, 10, 

18, 22, 23]; значительно меньше внимания уделяется премено-

паузальному возрасту. С учетом того, что у женщин в климактери-

ческий период нередко происходит прогрессирование сопут-

ствующей ГБ, что вносит свой вклад в структурную перестройку 

левых камер сердца и связано с дисбалансом половых гормонов 

[5, 8, 15–17], по мнению авторов, актуально изучение особеннос-

тей геометрии камер сердца у женщин с ГБ в период премено-

паузы и с определенными изменениями уровня половых гормонов 

(например, эстрогенов, включая эстрадиол) и фолликулостиму-

лирующего гормона (ФСГ), что может иметь прогностическое 

значение для данной категории пациенток в климактерический 

период.

В распоряжении врача сегодня имеется большое количество 

фармакологических средств, вызывающих при длительном при-

менении снижение показателей артериального давления (АД), 

обратное развитие гипертрофии, преимущественно концентри-

ческой, а также эндотелиальной дисфункции периферических 

сосудов. Наиболее эффективными из подобных препаратов при-

знаны ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента (ИАПФ) 

[1, 4, 6, 12, 13]. Блокаторы кальциевых каналов (БКК) также оказы-

вают гипотензивное действие, препятствуют поступлению кальция 

в клетки миокарда и в большей степени – в гладкомышечные 

клетки сосудистой стенки; снижают тонус гладких мышц артери-

ол, общее периферическое сосудистое сопротивление (ОПСС) 

и, следовательно, АД; уменьшают потребность в кислороде и 

расход энергии миокардом. Вероятно, за счет расширения 

коронарных артерий и артериол повышается снабжение кисло-

родом ишемизированных участков миокарда; уменьшается 

гипертрофия миокарда левого желудочка (ГМЛЖ), преимущест-

венно эксцентрическая.

Отметим, что при выборе антигипертензивной терапии следу-

ет обращать внимание на тип ремоделирования левого желудоч-

ка (ЛЖ). Так, по данным литературы блокаторы β-адрено-

рецепторов характеризуются положительным гипотензивным 

эффектом при нормальной геометрии ЛЖ, БКК – блокаторы каль-

циевых каналов или антагонисты кальция – при эксцентрической 

его гипертрофии, а ИАПФ – при концентрическом типе [2, 4, 11]. 

Сочетание лизиноприла с амлодипином в одном лекарственном 

средстве позволяет предупредить развитие возможных нежела-

тельных эффектов, вызванных противорегуляцией какого-либо из 

действующих веществ. БКК, непосредственно расширяя арте-

риолы, могут приводить к задержке натрия и жидкости в организ-

ме и, следовательно, активизировать ренин-ангиотензин-

альдостероновую систему. ИАПФ блокируют этот процесс, 

нормализуют реакции на нагрузку солями. На основании ска-
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занного представляется обоснованной попытка применения 

у обследованных больных препарата Экватор, влияющего на 

процесс ремоделирования левых отделов сердца, дисфункцию 

эндотелия, развитие относительной коронарной недостаточнос-

ти, проявляющейся в виде эпизодов безболевой ишемии миокар-

да (ББИМ).

Изменение гемодинамических параметров признано одним 

из важных факторов в развитии ГБ, поэтому их улучшение под 

влиянием терапии рассматривается как компонент, способст-

вующий регрессу ГБ. В связи с этим целью данного исследования 

было изучить влияние терапии Экватором на морфофункциональ-

ное состояние левых камер сердца и ББИМ у женщин с ГБ в пре-

менопаузальный период в зависимости от состояния эндотелия 

периферических артерий.

В одномоментное исследование на условиях добровольного 

информированного согласия с целью оценки влияния Экватора 

на ГМЛЖ и частоту эпизодов ББИМ были включены 62 женщины с 

ГБ II стадии в период пременопаузы. Критерии включения в иссле-

дование: ГБ II стадии (классификация ВОЗ, 1999); период преме-

нопаузы (возраст 45–55 лет, нарушение ритма и характера мен-

струаций, прогрессирующие снижение уровня эстрадиола и 

повышение уровня ФСГ в крови); указание при клиническом обсле-

довании на сердечно-болевой синдром по типу кардиалгии. При 

этом следует отметить, что абсолютными разграничительными 

признаками стенокардитического характера болевого синдрома 

и кардиалгии в исследовании были реакция на нагрузку, купиро-

вание боли путем прекращения нагрузки и приема нитроглицери-

на, регистрация эпизодов ББИМ, ГМЛЖ. Критерием последней 

было наличие 2 из 3 показателей: толщина межжелудочковой 

перегородки (ТМЖП) в диастолу и/или толщина задней стенки ЛЖ 

(ТЗСЛЖ) в диастолу ≥1,1 см; увеличение массы миокарда ЛЖ 

≥210 г; индекс массы миокарда ЛЖ (ИММЛЖ) для женщин ≥109 г/м2 

[14, 21]. Критерии исключения: возраст моложе 45 лет, аллерги-

ческая реакция или побочные явления, возникавшие на фоне 

приема ИАПФ и БКК (любой давности); участие пациента в данный 

период в другом исследовании, ишемическая болезнь сердца 

(ИБС), хроническая сердечная недостаточность (ХСН), дислипи-

демия, сахарный диабет, реноваскулярная патология.

Перед включением в исследование у всех женщин собирали 

полный анамнез, проводили физикальное исследование, изме-

ряли АД методом Короткова, после чего пациенткам при пред-

варительно соответствующих критериях включения и без крите-

риев исключения отменяли предшествующую антигипертензивную 

терапию (только для лиц, регулярно принимавших антигипер-

тензивные препараты).

Через 3–5 дней больные начинали лечение препаратом 

Экватор: по 1 таблетке (5 мг амлодипина и 10 мг лизиноприла) 

в сутки однократно. В качестве критерия эффективности антигипер-

тензивной терапии по уровню АД было принято снижение диасто-

лического АД (ДАД) на 10% от исходного уровня или на 10 мм рт.ст. 

и САД – на 15 мм рт.ст. Целевым считали снижение АД на фоне 

терапии до уровня <140/90 мм рт.ст. [13]. Через 2 недели пациентам, 

не достигшим целевого уровня АД, назначали препараты других 

групп и исключали их из исследования. При малейшем подозрении 

на любые побочные проявления, характерные для лизиноприла и 

амлодипина, препарат отменяли. В случае достижения эффекта 

терапию продолжали в той же дозе. При визитах к врачу контроли-

ровали АД, частоту сердечных сокращений (ЧСС), регистрирова-

ли жалобы пациенток (при их наличии). АД определяли как сред-

нее в результате трех измерений с помощью ручного сфигмомано-

метра в положении сидя, после 10–15 минут отдыха, до приема 

в этот день препарата; ЧСС – аналогичным образом по пульсу 

и аускультативно. Дополнительно пациентки вели дневник, в кото-

ром фиксировали показатели АД и ЧСС (утром и вечером). 

Контроль состояния больных и регистрацию электрокардиограм-

мы (ЭКГ) проводили 2 раза в месяц. Эхокардиографическое 

(ЭхоКГ) исследование и 24-часовое холтеровское мониторирова-

ние (ХМТ) ЭКГ выполняли до лечения, на фоне контролируемой 

терапии Экватором и через 6 месяцев лечения.

Обследование проходило в несколько этапов. На первом 

этапе оно проводилось на УЗ-аппарате Acuson 128 XP/10 (США) 

линейным датчиком с частотой 10 МГц. В зависимости от показа-

телей теста эндотелийзависимой вазодилатации (ЭЗВД) по 

методике D. Celemajer [19] все обследуемые были разделены 

на две группы. В 1-ю группу вошли 30 женщин в возрасте 45–55 лет 

(средний возраст – 46,73±4,2 года) c ГБ (длительность заболева-

ния – 8,57±1,6 года; средний уровень САД – 153,77±6,19 мм рт.ст., 

ДАД – 94,61±4,57 мм рт. ст.), в пременопаузальный период (уро-

вень эстрадиола снижен – 0,27±0,04 пкг/мл, ФСГ в сыворотке 

крови повышен до 17,71±1,19 МЕ/мл), без эндотелиальной дис-

функции периферических артерий (при тесте ЭЗВД прирост 

диаметра плечевой артерии укладывался в пределы норматив-

ных значений: >10%). Во 2-ю группу вошли 32 женщины в возрасте 

45–55 лет (средний возраст – 51,25±2,08 года) с ГБ (длительность 

заболевания – 9,03±1,04 года; средний уровень САД – 158,17±

7,35 мм рт.ст., ДАД – 98,77±5,08 мм рт.ст.), в пременопаузальный 

период (уровень эстрадиола снижен – 0,24±0,04 пкг/мл, ФСГ – 

повышен до 19,84±1,17 МЕ/мл), с дисфункцией эндотелия пери-

ферических артерий (при тесте ЭЗВД прирост диаметра плече-

вой артерии оказался ниже, чем в норме: <10%). Указанные 

клинические группы были сопоставимы по тяжести течения и про-

должительности ГБ. ЭЗВД исследовали во 2-й группе до и после 

лечения (через 6 месяцев применения препарата). 

Затем всем пациенткам проводилось ЭхоКГ-обследование с 

анализом структурно-геометрических показателей левых камер 

сердца, оценкой систолической и диастолической функций ЛЖ 

до лечения, на фоне проводимой терапии и через 6 месяцев. 

Исследование осуществляли на УЗ-аппарате Acuson 128/XP 

10 (США) векторным датчиком с частотой 2,5 МГц по стандартной 

методике. В соответствии с принципами R. Lang и соавторов [14, 

21] выделяли следующие типы ремоделирования ЛЖ:

• концентрическое ремоделирование (КРЛЖ) – относи-

тельная толщина стенки (ОТС) 0,45 ед. и более, ИММЛЖ 

<105 г/м2 (у женщин);

• концентрическая гипертрофия (КГЛЖ) – ОТС 0,45 ед. 

и более, ИММЛЖ – 105 г/м2 и более;

• эксцентрическая гипертрофия (ЭГЛЖ) – ОТС <0,45 ед., 

ИММЛЖ – 105 г/м2 и более.

На следующем этапе с целью выявления ББИМ в исследуемых 

группах проведено ХМТ ЭКГ в амбулаторных условиях в течение 

P



115

Клінічні дослідження

24 часов на фоне полной отмены препаратов с использованием 

кардиомониторного комплекса «Кардиотехника» (Инкарт-4000, 

Санкт-Петербург). Запись проводили в модифицированных бипо-

лярных отведениях, ее анализ – на системе Инкарт-4000. ББИМ 

определяли в соответствии с дневниковыми записями об отсут-

ствии болевого синдрома. В качестве показателя ишемии мио-

карда принимали горизонтальную или косо-нисходящую депрес-

сию сегмента ST на 1 мм и более на расстоянии 0,08 с от точки J 

или медленное косо-восходящее снижение сегмента ST со сни-

жением точки J на 2 мм и продолжительностью более 1 минуты. 

Определяли общее количество эпизодов ББИМ в течение суток, 

общую продолжительность таких эпизодов (мин), ЧСС – порого-

вую и максимальную (в минуту), суммарную величину смещения 

сегмента ST (мм).

Статистическую и математическую обработку результатов 

проводили на персональном компьютере с помощью пакета 

прикладных программ Statistica 6.0. Данные представлены в виде 

средних арифметических величин и стандартного отклонения 

(М±δ). Различия считали достоверными при р<0,05. Учитывая 

характер распределения, отличный от нормального, для харак-

теристики групп (по ББИМ) и различий между ними в каждой 

выборке рассчитывали медиану, а также 25-й и 75-й процентили; 

при расчетах использовали непараметрические методы статис-

тики: тесты Манна–Уитни и Вилкоксона.

Гипотензивный эффект при терапии Экватором регистриро-

вали в 1-й группе к 6-му дню лечения; к окончанию 2-недельного 

курса лечения показатели САД и ДАД нормализовались и сохра-

нялись на этом уровне до конца наблюдения. У женщин с ГБ и 

ЭЗВД (2-я группа) к концу 2-недельного лечения САД и ДАД 

достоверно снизились по сравнению с исходным уровнем, а к 

концу 3–5-й недели нормализовались и далее оставались на 

достигнутом уровне (р<0,0001) (табл. 1).

ЭхоКГ-обследование женщин c ГБ в период пременопаузы 

показало, что до начала терапии Экватором у больных с ЭЗВД 

и без таковой имелись структурно-геометрические и структурно-

функциональные особенности левых отделов сердца, а также 

признаки диастолической дисфункции, эпизоды ББИМ. Во 2-й 

группе выявляли увеличение средних значений толщины стенок 

и ИММЛЖ при умеренно выраженной его дилатации и ЭхоКГ-

признаки диастолической дисфункции ЛЖ (табл. 2). Под влияни-

ем непрерывной терапии Экватором у пациенток с ГБ и ЭЗВД 

в целом наблюдались благоприятная тенденция к уменьшению 

гипертрофии, дилатации и улучшение диастолической функции.

Положительное влияние данного препарата на ГМЛЖ и улуч-

шение диастолической функции в еще большей степени отмече-

но у пациенток с ГБ без ЭЗВД (табл. 3).

При курсовом лечении Экватором у 48,7% женщин в 1-й группе 

и у 43,9% – во 2-й группе наблюдался регресс ГМЛЖ. Еще соот-

ветственно у 6,8% и 9,9% обследованных не отмечено динамики 

показателей систолической и диастолической функции ЛЖ. 

У оставшихся пациенток обеих групп динамика ряда показателей, 

характеризующих структурно-геометрическое состояние ЛЖ, 

достигала статистической значимости через 2,5–4 месяца непре-

рывной терапии Экватором, а при продолжении лечения (через 

6 месяцев) наблюдалось улучшение диастолической функции ЛЖ, 

о чем свидетельствовало достоверное снижение значений интА/

интЕ трансмитрального потока и интА/общий инт. потока.

Ремоделирование левых камер сердца у женщин с ГБ в пери-

од пременопаузы с ЭЗВД достоверно чаще сопряжено с раз-

Таблица 2. Гемодинамические эффекты курсового лечения Экватором 
у женщин с гипертонической болезнью в период пременопаузы 
с эндотелийзависимой вазодилатацией (M±δ)

Показатель До лечения Через 6 месяцев

ИММЛЖ, г/м2 137,78±1,31 82,27±1,006*

ТМЖП, см 1,30+0,02 1,24+0,03*

ТЗСЛЖ, см 1,31+0,03 1,2+0,02*

ОТС, усл. ед. 0,49+0,001 0,45+0,005

МС, дин/см2 123,96+9,3 100,46+8,1*

КДОи, мл/м2 82,42+6,77 74,23+8,92*

КСОи, мл/м2 31,82+5,90 26,42+6,38

ИнтА/интЕ 1,96+0,03 1,67+0,1*

ИнтА/общий инт. потока 0,77±0,01 0,62+0,09*

Примечание: ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка, ТМЖП – 
толщина межжелудочковой перегородки, ТЗСЛЖ – толщина задней стенки 
левого желудочка, ОТС – относительная толщина стенки, МС – миокардиальный 
стресс; КДОи и КСОи – соответственно конечный диастолический и систоличес-
кий объем, индексированный к массе тела; Инт – интеграл (здесь и в табл. 3); 
* – p<0,05 до лечения и после него (здесь и в последующих таблицах).

Таблица 1. Динамика показателей систалического и диастолического 
артериального давления на фоне лечения Экватором у женщин с гипер-
тонической болезнью в период пременопаузы с эндотелийзависимой 
вазодилатацией и без таковой (M±δ)

Группа Показа-
тель Исходно Через 

12 недель ∆

Первая

САД,
мм рт.ст. 153,77±6,19 124,97±7,04 26,82±9,83

ДАД, 
мм рт.ст. 94,61±4,57 85,93±5,84 8,78±8,46

Вторая

САД, 
мм рт.ст. 158,17±7,35 128,91±9,12 29,25±9,3

ДАД, 
мм рт.ст. 98,77±5,08 87,94±6,56 10,88±8,61

Примечание: САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастоличес-
кое артериальное давление.

Таблица 3. Гемодинамические эффекты курсового лечения Экватором 
у женщин с гипертонической болезнью в период пременопаузы 
без эндотелийзависимой вазодилатации (M±δ)

Показатель До лечения Через 6 месяцев

ИММЛЖ, г/м2 132,11 ±2,59 79,33±2,007*

ТМЖП, см 1,29+0,02 1,21+0,02*

ТЗСЛЖ, см 1,30+0,01 1,2+0,04*

ОТС, усл. ед. 0,46+0,003 0,44+0,009

МС, дин/см2 131,68+5,36 102,13+4,71*

КДО, мл/м2 78,50+3,61 71,99+4,6*

КСО, мл/м2 30,96+2,85 24,24+3,22*

ИнтА/интЕ 1,86+0,03 1,65+0,02*

ИнтА/общий инт. потока 0,73+0,02 0,61+0,07*
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витием ГМЛЖ (как с концентрическим вариантом, так и эксцен-

трическим), чем у больных 1-й группы (p<0,05). В обеих группах 

отмечалось ремоделирование с более частым развитием ГМЛЖ 

концентрического типа. Нормальная геометрия достоверно чаще 

(p<0,05) встречалась до лечения в 1-й группе. У больных с ЭЗВД 

левые камеры сердца испытывают большую хроническую пере-

грузку давлением из-за добавочного вклада повышенного пери-

ферического сопротивления в ремоделирующемся сосуде 

вследствие нарушения баланса между вазодилатирующими 

и вазоконстрикторными факторами (возможно, в какой-то степе-

ни это связано с измененным гормональным фоном), увеличени-

ем постнагрузки и формированием преимущественно концен-

трического варианта ГМЛЖ. В таблице 4 представлены изменения 

типов структурно-геометрической перестройки ЛЖ у пациенток 

двух групп. Очевидно, что Экватор положительно влияет на ремо-

делирование ЛЖ (как на концентрический, так и на эксцентри-

ческий типы); более выраженный эффект отмечен у женщин без 

ЭЗВД. Кроме того, в 1-й группе частота нормальной структурной 

геометрии ЛЖ после лечения лизиноприлом выросла на 22%, а во 

2-й группе – на 15%.

Улучшение функции эндотелия и растяжимости плечевой 

артерии на фоне постоянной терапии Экватором отмечено 

у 11 (33,3%) обследованных 2-й группы (при проведении теста 

ЭЗВД прирост диаметра плечевой артерии укладывался в гра-

ницы нормативных значений – прирост более 10%).

При анализе частоты появления ББИМ в зависимости от вари-

анта ГМЛЖ установлено, что у женщин с ГБ ББИМ достоверно 

чаще регистрируется при КГЛЖ, чем при ЭГЛЖ (соответственно 

у 31,4% и 13,7%), при этом выявлены высокие значения ИММЛЖ 

и выраженные изменения внутрисердечной гемодинамики. 

Отмечалась тенденция к увеличению основных параметров ББИМ 

у пациенток с КГЛЖ при более выраженных изменениях в морфо-

функциональном состоянии ЛЖ в случае этого варианта ГМЛЖ. 

Можно предположить, что у женщин с ГБ в период пременопаузы 

появление ББИМ обусловлено как выраженностью ГМЛЖ, так 

и особенностями структурно-функционального состояния ЛЖ 

в процессе его ремоделирования, а также выраженностью 

нарушений систолической и диастолической функций.

По данным ХМТ ББИМ встречалась у 10 (33,3%) больных 

с сердечно-болевым синдромом по типу кардиалгии без ЭЗВД 

и у 16 (50%) больных с ЭЗВД. У 37,9% женщин с ГБ без ЭЗВД 

и у 29,7% – с ЭЗВД после 6-месячного лечения Экватором эпизо-

ды ББИМ не регистрировались. У оставшихся пациенток на фоне 

проводимого лечения частота эпизодов ББИМ, суммарная их 

продолжительность и глубина смещения сегмента ST уменьши-

лись, при этом в большей степени – их суммарная продолжитель-

ность (табл. 5).

Таким образом, полученные данные свидетельствуют о том, 

что комбинированный препарат Экватор (лизиноприл + амлоди-

пин) является высокоэффективным средством лечения ГБ. У всех 

пациенток с ГБ в период пременопаузы без ЭЗВД и с таковой при 

использовании данного препарата получен хороший антигипер-

тензивный эффект. Устранение критической массы ЛЖ при при-

менении Экватора у пациенток с ГМЛЖ положительно сказыва-

ется на частоте эпизодов ББИМ. Практически у каждой второй 

пациентки с ГБ в период пременопаузы без ЭЗВД и у каждой 

3–4-й пациентки с ГБ с ЭЗВД Экватор вызывает регресс ГМЛЖ 

(включая уменьшение ИММЛЖ) и исчезновение эпизодов ББИМ. 

Экватор положительно влияет на ремоделирование ЛЖ (концен-

трический и эксцентрический типы), с большим эффектом – в груп-

пе без ЭЗВД. В большинстве случаев он улучшает структурно-

геометрические, систолические и диастолические показатели 

ЛЖ, эндотелиальную функцию, а также обеспечивает антиише-

мический эффект.

Представленные в статье данные важны для практического 

врача, так как позволяют прогнозировать течение ГБ, изменения 

в структурно-функциональном состоянии левых камер сердца 

в данный и последующие периоды жизни женщины (мено- и 

постменопауза) с учетом того, что концентрический тип гипер-

Таблица 5. Динамика безболевой ишемии миокарда под влиянием 
Экватора у женщин с гипертонической болезнью в период пременопаузы 
с эндотелийзависимой вазодилатацией и без таковой

Характеристика ББИМ

Исходно Через 6 недель

Медиана 
(25-й и 75-й процентили)

Первая группа

Общее количество эпизодов 
ББИМ, абс. 3,0 (2,0–4,0) 1,0 (1,0–2,0)*

Суммарная продолжительность 
эпизодов ББИМ, мин 6,0 (5,0–6,0) 3,5 (3,0–4,75)*

Глубина смещения ST, мм 2,25 (1,87–3,0) 1,0 (0,5–1,5)*

Вторая группа

Общее количество эпизодов 
ББИМ, абс. 5,0 (4,0–6,0) 2,0 (1,0–2,0)*

Суммарная продолжительность 
эпизодов ББИМ, мин 16,0 (14,6–18,0) 5,0 (3,5–7,25)*

Глубина смещения ST, мм 3,0 (2,5–3,0) 1,25 (1,0–1,88)*

Примечание: ББИМ – безболевая ишемия миокарда.

Таблица 4. Изменение типов структурно-геометрической перестройки 
левого желудочка (в %) под влиянием Экватора у пациенток с гипер-
тонической болезнью в период пременопаузы с эндотелийзависимой 
вазодилатацией и без таковой (M±m)

Показатель Исходно Через 
20 недель

Первая группа

КГЛЖ 33 22*

ЭГЛЖ 23 12*

Всего случаев ремоделирования 
с формированием ГМЛЖ 56 34*

Нормальная геометрия 44 66*

Вторая группа

КГЛЖ 45 38*

ЭГЛЖ 35 27*

Всего случаев ремоделирования 
с формированием ГМЛЖ 80 65*

Нормальная геометрия 20 35*

Примечание: КГЛЖ – концентрическая гипертрофия левого желудочка, ЭГЛЖ – 
эксцентрическая гипертрофия левого желудочка, ГМЛЖ – гипертрофия миокар-
да левого желудочка.
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трофии ЛЖ является самостоятельным фактором риска быстро-

го развития различных осложнений, нередко имеющих фатальное 

значение, в том числе ББИМ, ХСН. Кроме того, поскольку ишемия, 

сопровождающаяся типичной стенокардией, встречается чаще, 

чем выявляется стенокардия, часть ББИМ при ГБ может быть обус-

ловлена ГМЛЖ, эндотелиальной дисфункцией периферических 

артерий. Врачи общей практики независимо от характера жалоб 

у больных (типичных для стенокардии или кардиалгии) должны 

тщательно обследовать женщин с ГБ в период пременопаузы 

и проводить ХМТ для выявления безболевой гемодинамической 

ишемии с целью предотвращения в последующем возможных 

осложнений.
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