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В последние годы сложилась ситуация, когда на практике 

произошло широкое внедрение низкодозовой диуретической 

терапии в антигипертензивных целях без обеспечения соответст-

вующего контроля водного баланса больных, в частности, 

с помощью оценки диуреза. Вместе с тем, этот показатель явля-

ется одним из наиболее объективных и динамичных маркеров 

кардиоренального взаимодействия, что было в свое время блес-

тяще продемонстрировано выдающимся отечественным клини-

цистом С.С. Зимницким, предложившим оценивать функцию 

почек по суточному распределению соотношения потреблен-

ной жидкос ти и выделенной мочи [1]. К сожалению, этот простой 

и информативный тест оказался «хлопотным» для многоцентро-

вых исследований доказательной медицины и уступил место 

более прос тым лабораторным исследованиям – микроальбу-

минурии и креатинина крови, которые стали доминировать 

на практике.

Ограниченная востребованность оценки водного баланса 

у больных привела к снижению информированности практичес-

ких врачей и пациентов о нормативах потребления жидкости, 

особенностях водного обмена организма, а также о возможнос-

тях более широкого выбора диуретиков и их дозирования для 

достижения эффективного и безопасного действия. По этой при-

чине нередко просьба больного дать рекомендации по количест-

ву и распределению потребления жидкости в течение суток 

вызывает у врача определенные сложности. Известно, что интен-

сивность водообмена и количество потребляемой человеком 
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Резюме
Водний дисбаланс та діуретична терапія у хворих з артеріальною гіпертензією
М.П. Савенков, С.Н. Іванов, З.В. Постникова, М.П. Михайлусова

Застосування низькодозової діуретичної терапії у хворих з артеріальною гіпертензією потребує забезпе-
чення відповідного контролю водного балансу хворих, в тому числі за допомогою оцінки діурезу. Дослідження 
мікроальбумінурії та креатиніну крові, які переважно застосовуються в сучасній практиці, не забезпечують 
достатнього контролю водного балансу хворих. Оцінка добового діурезу є одним із найбільш об’єктивних 
і динамічних маркерів кардіоренальної взаємодії. Наявність ніктурії та підвищення нічного артеріального тиску 
(АТ) є показанням до застосування діуретичної терапії з антигіпертензивною метою. 

У статті наведено результати застосування комбінованої оцінки добового водного балансу за модифіко-
ваною методикою Зимницького, а також добового моніторування АТ. Проведене авторами дослідження  пока-
зало, що при застосуванні фіксованої комбінації антигіпертензивних препаратів, зокрема лізиноприлу з гідро-
хлоротіазидом (Ко-Диротон®) та лізиноприлу з амлодипіном (Екватор®), значно підвищує ефективність контролю 
АТ і прихильність хворих до лікування. При цьому відмічається нормалізація як денного, так і добового діуретич-
ного профілю, посилюється денний та нічний антигіпертензивний ефект. Таким чином, призначаючи терапію 
хворим з артеріальною гіпертензією, слід враховувати вираженість водного дисбалансу, а також індивідуаль-
ні патогенетичні механізми підвищення АТ хворого.
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Summary
Water Imbalance and Diuretic Therapy in Patients with Arterial Hypertension
M.P. Savenkov, S.N. Ivanov, Z.V. Postnikova, M.P. Myhaylusova

The use of low-dose diuretic therapy in patients with hypertension requires proper control of the water balance 
in patients, which includes the assessment of urine output. Identification of microalbuminuria and creatinine levels, 
which are mainly used in up-to-date clinical practice, do not provide sufficient control of the water balance 
of patients. Evaluation of daily urine output is one of the most objective and dynamic markers of cardio-renal 
interaction. The presence of nycturia and increase in blood pressure (BP) over night are the indications for the use 
of diuretic therapy with antihypertensive purpose.

The article presents the results of the application of combined estimation of daily water balance based 
on modified Zimnitskiy’s  method and daily monitoring of blood pressure. The study showed that the application 
of a fixed combination of antihypertensive drugs, namely lisinopril plus hydrochlorothiazide (Co-Diroton®), and lisino-
pril with amlodipine (Equator®), increases significantly the efficiency of BP control and patients’ adherence to treat-
ment. Other improvements included normalization of daytime and daily diuretic profiles, enhancement of daytime 
and nighttime antihypertensive effect. Thus, assigning of therapy to patients with hypertension, a clinician should 
take into account the severity of the water imbalance and individual pathogenetic mechanisms of increased blood 
pressure in patient.
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жидкости зависят от его возраста, пола, характера питания, 

физической активности, температуры окружающей среды и мно-

гих других факторов [2]. Рекомендуемые количественные ориен-

тиры для потребления жидкости здоровыми лицами (такие как 

30–40 мл/кг массы, или не менее 8 стаканов воды в сутки [3], или 

<2,0 л/сутки) по данным ВОЗ [4] могут оказаться завышенными для 

пациентов с сердечно-сосудистой патологией. Более точным 

является соотнесение количества потребляемой жидкости 

с индексом массы тела (ИМТ), рассчитываемым по формуле: 

ИМТ = масса (кг)/рост (м)2. 

В настоящее время существует большой опыт комбинирован-

ной оценки суточного водного баланса по модифицированной 

методике Зимницкого (измерения количества и процента соот-

ношения выпитой жидкости и выделенной мочи), а также суточ-

ного мониторирования артериального давления (АД) [5, 6]. 

В таблице представлено количество и суточное распределение 

потребленной жидкости у пациентов с нормальным, пониженным 

и повышенным АД. Опрос пациентов показал, что большинство 

из них не имели представления о нормативах потребления жид-

кости, по этой причине больные артериальной гипертензией (АГ) 

практически не ограничивали себя в ее потреблении. Несмотря 

на выявленные групповые различия в количестве потребленной 

жидкости (V), ее соотношение с ИМТ оказалось практически 

одинаковым (физиологическая константа) и составило около 

50 мл на единицу индекса массы тела. Полученный результат 

позволяет рекомендовать для ориентировочного определения 

должного суточного объема потребления жидкости (Vдж) сле-

дующую формулу: 

Vдж = ИМТ × 50 мл. 

С помощью индекса Vдж становится возможным определить 

индивидуальные уровни степени гидратации пациентов, в том 

числе связанной с физической активностью, гипертермией, дие-

той и другими факторами.

Применение индекса Vдж и оценка суточного распределе-

ния объемов потребленной жидкости позволили сделать заклю-

чение о том, что большинство больных АГ имеют повышенный 

уровень гидратации (см. таблицу, рис. 1). Активный дневной 

и особенно вечерний питьевой режим больных АГ превышают 

функциональные возможности почек, которые поддерживают 

водный баланс за счет выделения мочи ночью (никтурия). 

Последнее во многом объясняет повышение ночного уровня АД, 

необходимое для поддержания функциональной активности 

почек. Наличие никтурии и повышенного ночного АД является 

показанием к применению диуретической терапии в антигипер-

тензивных целях [7]. 

Утреннее применение тиазидового диуретика гидрохлоро-

тиазида (ГХТ) в антигипертензивной дозе 12,5 мг сопровождается 

достаточно мягкой стимуляцией дневного диуреза и восстанов-

лением водного баланса с уменьшением ночного диуреза. 

На фоне этих изменений происходит плавное и стойкое снижение 

АД (см. рис. 1). Вместе с тем, по данным авторов, самостоятель-

ный антигипертензивный эффект ГХТ является достаточным лишь 

у 10–15% пациентов, тогда как у больных с длительным стажем 

заболевания, при АГ с высокой градацией степени риска, а также 

при метеонестабильных погодных условиях и ряде других состо-

яний необходимо дополнительное назначение препаратов, воз-

действующих на другие патогенетические факторы АГ, в част-

ности, повышенный тонус сосудов. 

С учетом известных нежелательных реакций, связанных 

со стимуляцией мочегонными препаратами ренин-ангио тен-

зиновой системы, оптимальным антигипертензивным «партнером» 

диуретиков считаются ингибиторы ангиотензинпревращающего 

фермента (ИАПФ), в частности препарат лизиноприл, имеющий 

целый ряд преимуществ, связанных со стартовой активностью 

лекарственной формы, низкой метаболической нагрузкой 

на печень, пролонгированным фармакокинетическим профилем, 

способностью в связи с гидрофильностью проходить через «сито» 

жировой клетчатки у тучных больных и рядом других положитель-

ных эффектов [8]. Благодаря убедительной доказательной базе 

в отношении таких эффектов лизиноприла, как антигипертензив-

ный, органопротективный и жизнепродлевающий, препарат занял 

одно из ведущих мест в клинической практике как в виде отдель-

ной лекарственной формы, так и фиксированной комбинации 

с ГХТ [9–11]. На отечественном фармацевтическом рынке в качест-

ве первых представителей лизиноприла и его фиксированной 

Таблица. Суточное количество и распределение объемов потребленной 
жидкости в обследованных группах пациентов

Показатель

Артериальное давление

Нормотония 
(n=23)

Гипотония 
(n=46)

Гипертензия 
(n=58)

Потребление 
жидкости, мл

Утро 217±14 194±16* 215±16

Полдень 591±36 412±23* 548±32

Вечер 432±27 389±19* 480±34*

Ночь 73±9 64±14 48±12

День 1240±28 995±21* 1243±21

Сутки 1313±21 1059±17* 1291±19

Примечание: * – достоверное изменение показателя (р<0,05) относительно 
такового при нормотонии.

Рис. 1. Суточное распределение потребления жидкости 
и выделения мочи у больных артериальной гипертензией
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комбинации с ГХТ были в свое время зарегистрированы препа-

раты Диротон® и Ко-Диротон® (Гедеон Рихтер, Венгрия).

Наше исследование показало, что при применении фикси-

рованной комбинации лизиноприла (10 мг) и ГХТ (12,5 мг) отмеча-

ется нормализация как дневного, так и суточного диуретическо-

го профиля, при этом удваивается по величине дневной и ночной 

антигипертензивный эффект (рис. 2). Частота достижения целе-

вого уровня снижения АД увеличивается до 60–70%. В случае 

недостаточного эффекта, особенно у тучных больных с большой 

массой тела, возможно увеличение дозы лизиноприла до 20 мг. 

С этой целью удобным является применение Ко-Диротона с фик-

сированной комбинацией лизиноприла и ГХТ соответственно 

20 мг и 12,5 мг.

В метеонестабильные периоды, сопровождающиеся резкими 

колебаниями атмосферного давления, температуры и влажности 

воздуха, а также у больных с хроническим обструктивным забо-

леванием легких (ХОЗЛ) при наличии кашля для повышения анти-

гипертензивного эффекта необходимо добавление в комбинацию 

третьего компонента – блокатора кальциевых каналов амлоди-

пина 2,5–5 мг [12–14].

Отдельного внимания заслуживает проблема утреннего повы-

шения АД, чреватого повышением риска развития инсульта, 

инфаркта миокарда и других опасных сердечно-сосудистых 

осложнений [15]. Теоретически защита от подъема АД в утренние 

часы, связанного с пробуждением и активизацией больных, 

должна обеспечиваться однократным приемом антигипертен-

зивных препаратов 24-часового действия. К последним относит-

ся большинство современных ИАПФ и АРА II – сартанов. Однако 

многолетний опыт авторов лечения АГ под контролем суточного 

мониторирования больных свидетельствует о том, что в реальной 

клинической практике, особенно в условиях выраженной метео-

рологической нестабильности, однократный прием даже дли-

тельно действующих препаратов у многих больных является 

недостаточно эффективным. 

Последнее касается как недостаточного снижения повышен-

ного ночного, так и предупреждения утреннего повышения АД. 

Часто у больных на фоне подобранной терапии происходит 

метеоиндуцированное или спровоцированное иной причиной 

повышение АД с резким его подъемом в утренний период. В стрем-

лении как можно быстрее убрать это повышение пациент допол-

нительно принимает, как правило, избыточное количество корот-

кодействующих гипотензивных препаратов и усиливает базисную 

антигипертензивную терапию. Все это заканчивается развитием 

гипотензивной реакции с последующим длительным дисбалансом 

АД, не менее опасным, чем утренний гипертензивный эпизод.

Для более эффективного контроля АД в ночной и утренний 

периоды могут быть использованы терапевтические схемы 

на основе двукратного применения (утром – при пробуждении 

и вечером – перед сном) антигипертензивных лекарственных 

средств длительного действия в сниженных вдвое разовых дози-

ровках. Предлагаемые схемы не меняют суммарное суточное 

дозирование препаратов, но позволяют поддерживать более 

равномерную их концентрацию в крови, в том числе в ночной 

и утренний периоды. Ранее авторами был опубликован положи-

тельный опыт более эффективного контроля АД в утренние часы 

и снижения побочных эффектов с помощью двукратного приме-

нения уменьшенных вдвое разовых дозировок лизиноприла (5 мг) 

и амлодипина (2,5 мг), фиксированных в 1/2 таблетки комбиниро-

ванного препарата Экватор® [14].

С появлением на практике двух фиксированных комбинаций – 

лизиноприла с амлодипином (Экватор®) и лизиноприла с гидро-

хлоротиазидом (Ко-Диротон®) – становится возможным их 

совместное применение в уменьшенных вдвое дозировках в один 

утренний (1/2 таблетки Ко-Диротон + 1/2 таблетки Экватор) или 

двукратный (1/2 таблетки Ко-Диротон утром и 1/2 таблетки 

Экватор вечером) прием [13, 14]. При таких вариантах лечения 

лекарст венная комбинация увеличивается до трех препаратов 

в одной таблетке с суммарными дозами: лизиноприл – 10 мг, 

амлодипин – 2,5 мг, ГХТ – 6,25 мг. Последняя комбинация оказалась 

эффективной для контроля АД и предупреждения метеопатичес-

ких реакций у 13 из 15 больных АГ с высокой градацией степени 

риска, недостаточно эффективно реагировавших на прием двух 

антигипертензивных препаратов. Трехкомпонентная схема лече-

ния больных рекомендуется для применения в метеонестабиль-

ные осенние, зимние и весенние месяцы. 

Наименьшее по частоте достижения целевого снижение АД 

имело место у больных с выраженной деформирующей дорсо-

патией шейного отдела позвоночника и при наличии гемодина-

мически значимых (>70%) атеросклеротических окклюзий бра-

хиоцефальных сосудов [13]. Для снижения риска гипоперфузии 

головного мозга целевой уровень снижения АД у этих больных не 

превышал 140–150/80–90 мм рт.ст.

Большинство пролеченных больных после подбора антиги-

пертензивной терапии и соответствующего обучения переходи-

ли на самомониторирование АД и водного баланса с более 

редким измерением АД и диуреза по своему биоритму. В летнее 

время, особенно во время жаркой погоды, контроль водного 

Рис. 2. Изменение суточных профилей диуреза и систолического артери-
ального давления (АД) при приеме гидрохлоротиазида (ГХТ) 12,5 мг и ГХТ 
в фиксированной комбинации с лизиноприлом 10 мг – Ко-Диротон® 
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обмена и потребления жидкости осуществлялся с помощью 

измерений массы тела. Прием диуретических препаратов в жару 

ограничивался вплоть до полной отмены, последнее также каса-

лось дневного назначения амлодипина. При необходимости этот 

препарат назначался на ночь.

Подводя итоги настоящей публикации, можно сделать заклю-

чение о том, что применение фиксированных комбинаций анти-

гипертензивных препаратов, в частности лизиноприла с гидро-

хлоротиазидом (Ко-Диротон®) и лизиноприла с амлодипином 

(Экватор®), значительно повышает эффективность контроля АД 

и приверженность больных к лечению. При выборе терапии 

необходимо учитывать выраженность водного дисбаланса 

и индивидуальные патогенетические механизмы повышения АД 

больного, в том числе связанные с нарушением суточного водно-

го баланса организма. 
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