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Несмотря на реализацию государственных программ по 

диагностике и лечению артериальной гипертензии (АГ), успехи 

фармацевтической промышленности и повышение эффектив-

ности работы поликлиник по выявлению данного заболевания, 

в Украине существует проблема адекватного контроля АГ. Дан-

ные статистики указывают на широкую распространенность АГ 

среди взрослого населения Украины (46,8%), причем у 50% боль-

ных отмечается АГ 1-й степени. Информированность больных 

о наличии у них АГ не превышает 81% – среди городского насе-

ления и 68% – сельского. Принимают антигипертензивную тера-

пию соответственно 48,4% и 38,3% нуждающихся в ней, а эффек-

тивность лечения составляет 18,7% и 8,1%. Большие сложности 
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Резюме
Оптимізація антигіпертензивної терапії у хворих з високим метаболічним ризиком: 
результати дослідження «Ідеаль»
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З метою оцінки ефективності монотерапії та комбінованої терапії артеріальної гіпертензії (АГ) у жінок з метаболічним 
синдромом (МС) було обстежено 41 жінку віком 45–67 років (середній вік – 63,4 року) з АГ та МС згідно з критеріями IDF.

Усім пацієнткам проводили добове моніторування артеріального тиску (ДМАТ) та добове моніторування ЕКГ, ЕхоКГ, 
тестування за шкалами Гамільтона та Вейна, УЗД органів черевної порожнини та щитоподібної залози, визначення рівня 
тіреотропного гормону (ТТГ), С-пептиду, гликозильованого гемоглобіну (HbA1c), креатиніну з визначенням швидкості клубоч-
кової фільтрації (ШКФ), добової альбумінурії та співвідношення альбумін/креатинін у сечі. Показано, що у 56% жінок моно-
терапія раміприлом була неефективною. Другим препаратом був призначений моксонідин.

Виявлено, що монотерапія була неефективною у жінок з більш вираженим абдомінальним ожирінням, коморбідною 
патологією (аутоімунним тиреоїдитом, жировим гепатозом, більш значним порушенням вуглеводного обміну, тривожно-
депресивними розладами). Включення моксонiдину до схеми антигіпертензивної терапії даних пацієнток дозволило 
не тільки знизити та стабілізувати АТ у межах цільових значень, а й зменшити ранковий підйом АТ, знизити добову мікроаль-
бумінурію, рівень С-пептиду та HbA1c. Таким чином, моксонідин можна вважати препаратом вибору в комбінованій терапії 
АГ у жінок з МС.
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Summary
Optimization of Antihypertensive Therapy in Patients with a High Metabolic Risk: 
the Results of the Study «Іdeal»
V.Yu. Prykhodko, E.A. Kononenko, D.O. Кashkovsky, O.V. Gogol, V.M. Prykhodko

In order to evaluate the effectiveness of monotherapy and combination therapy of arterial hypertension (AH) in women 
with metabolic syndrome were examined 41 women aged 45–67 years (mean age 63,4 years) with hypertension and metabolic 
syndrome according to the IDF criteria.

All patients performed daily blood pressure and Holter ECG monitoring, echocardiography, Hamilton and Wayne scales 
testing, ultrasound of the abdomen, thyroid TSH, C-peptide, glycosylated hemoglobin, creatinine and GFR levels, albuminuria 
and daily ratio of albumin/сreatinine in urine. It was shown that in 56% of women ramiprilmonotherapy was not effective. 
Moxonidine was prescribed as the second drug.

Monotherapy was not effective in women with more severe abdominal obesity, comorbid diseases (autoimmune thyroiditis, 
fatty liver, significant dysfunction of carbohydrate metabolism, anxiety and depressive disorders). The inclusion of moxonidine 
in antihypertensive treatment scheme allowed not only to reduce and stabilize blood pressure values, but also reduce morning 
rise of blood pressure, reduce the daily microalbuminuria, C-peptide and glycosylated hemoglobin. Thus moxonidine can be 
considered as the drug of choice in combination therapy in women with hypertension and metabolic syndrome.

Key words: Key words: combined antihypertensive therapy, metabolic syndrome, moxonidine, trial «Іdeal» 
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с контролем АГ создает сопутствующая патология (заболевания 

печени, почек, нарушения углеводного и пуринового обмена), 

что не только делает больных более резистентными к антигипер-

тензивной терапии, но и сопровождается увеличением количест-

ва побочных реакций и соответственно – худшей приверженнос-

тью лечению. Одной из клинических групп, характеризующейся 

сложностью подбора антигипертензивной терапии, являются 

больные с метаболическим синдромом (МС). Это состояние 

характеризуется выраженными нарушениями углеводного 

и липидного обмена, сопровождается дисгормональными, веге-

тативными и психоэмоциональными расстройствами, ассоции-

руется с развитием жирового гепатоза и стеатогепатита. Осо-

бен но тяжело МС переносят женщины, которые наряду с ухуд-

шением здоровья психологически болезненно реагируют 

на изменение внешности (избыточная масса тела, абдоминаль-

ное ожирение, проявление дисгормональных расстройств). 

Выбор антигипертензивной терапии для таких пациенток является 

актуальной задачей терапевта и семейного врача. С целью 

изучения эффективности монотерапии рамиприлом и комбини-

рованной терапии рамиприлом и моксонидином авторы провели 

исследование, получившее рабочее название «Идеаль».

В исследование «Идеаль» была включена 41 женщина в воз-

расте 45–67 лет с АГ (гипертоническая болезнь ІІ стадии, 1-й сте-

пени). У всех обследованных женщин в соответствии с критериями 

IDF был диагностирован метаболический синдром. До включения 

в исследование женщины не получали регулярной антигипертен-

зивной терапии. Группа обследованных женщин имела следую-

щие характеристики: средний возраст – 63,4 года, средний рост – 

160,8 см, средняя масса тела – 81,2 кг (у всех обследованных была 

избыточная масса тела или ожирение 1-й степени), индекс массы 

тела (ИМТ) – 31,9 кг/м2, систолическое артериальное давление 

(АД) – 152,5 мм рт.ст., диастолическое АД – 87,7 мм рт.ст., частота 

сердечных сокращений (ЧСС) – 74,9 мин-1.

Всем женщинам были проведены следующие обследова-

ния: антропометрические исследования (рост, масса тела, ИМТ, 

окружность талии – ОТ), общеклинические исследования, вклю-

чающие измерение АД методом М.С. Короткова, ЭКГ в 12 отве-

дениях, суточное мониторирование АД и ЭКГ, ЭхоКГ с расчетом 

показателей интракардиальной и системной гемодинамики, 

тестирование по шкале Гамильтона (оценка депрессии), 

по опрос нику А.М. Вейна, ВАШ (оценка качества жизни), 

УЗИ органов брюшной полости и щитовидной железы, лабора-

торные методы – наряду с рутинным общим и биохимическим 

исследованием крови и липидограммы проводили определение 

уровня тиреотропного гормона (ТТГ) и гормонов щитовидной 

железы, С-пептида, гликозилированного гемоглобина (HbA1c), 

креатинина (с расчетом скорости клубочковой фильтрации 

[СКФ] по формуле Кокрофта–Голта), суточной альбуминурии, 

соотношения альбумин/креатинин в моче. Показатели углевод-

ного обмена и функции щитовидной железы исследовались 

в лаборатории «Дила».

Изучение интракардиальной гемодинамики выполнялось 

методом эхокардиографии в М-режиме (с контролем в двухмер-

ном режиме) на аппарате Versa-Pro («Siemens», Германия) датчи-

ками 3,5 МГц. Определялись: толщина стенок левого желудочка 

(ЛЖ), конечно-диастолический (КДР) и конечно-систолический 

(КСР) размеры ЛЖ, размер левого предсердия (ЛП), диаметр 

устья аорты, время изгнания крови из ЛЖ. Рассчитывались пока-

затели, характеризующие интракардиальную гемодинамику: 

конечно-диастолический (КДО) и конечно-систолический (КСО) 

объемы по формуле Teicholz; на основании полученных данных 

рассчитывались показатели системной гемодинамики: ударный 

(УО) и минутный (МОК) объемы крови, общее периферическое 

сосудистое сопротивление (ОПСС), проводился расчет фракции 

выброса (ФВ).

Суточное мониторирование артериального давления 

(СМАД) осуществляли с помощью аппаратов ABPM («Meditech», 

Венгрия). В дневное время (6.00–22.00) измерение АД прово-

дилось каждые 15 минут, в ночное время (22.00–6.00) – каждые 

30 минут. Путем проведения статистического анализа записей 

получены параметры: среднесуточного, среднедневного 

и средненочного уровней систолического артериального дав-

ления (САД), диастолического артериального давления (ДАД), 

пульсового АД, суточный индекс (СИ) САД и ДАД, характери-

зующий степень снижения АД ночью по сравнению с дневным 

временем, индекс времени – ИВ (индекс нагрузки давлением) 

САД и ДАД, вариабельность САД и ДАД по данным стандарт-

ного отклонения (SD).

При проведении УЗИ органов брюшной полости наличие 

жировой болезни печени – жирового гепатоза (ЖГ) методом УЗИ 

диагностировали по следующим критериям: диффузная гипер-

эхогенность печени («яркая печень»), повышение эхогенности 

печени по сравнению с почками, дистальное затухание эхо-

сигнала, нечеткость сосудистого рисунка. Если содержание 

жира в печени превышает 30%, метод УЗИ характеризуется высо-

кой диагностической точностью в выявлении ЖГ: специфичность – 

89%, чувствительность – 93%, поэтому авторы считали эту методи-

ку достоверной.

Исследование психоэмоционального состояния проводи-

лось с помощью шкалы Гамильтона (HDRS) с целью определения 

уровня тревоги и депрессии (адаптировано: Дробижев М.Ю., 

1993): суммарное количество баллов 0–7 – норма, 8–13 – легкое 

депрессивное расстройство, 14–18 – депрессивное расстройст-

во средней тяжести, 19–22 – депрессивное расстройство тяже-

лой степени, более 23 – депрессивное расстройство крайне 

тяжелой степени. По визуально-аналоговой шкале (ВАШ) паци-

енты оценивали качество жизни на момент включения в исследо-

вание и по завершении его. Выраженность вегетативных рас-

стройств оценивали по опроснику А.М. Вейна.

После проведения основных исследований всем пациенткам, 

включенным в исследование, был назначен рамиприл в дозе 5 мг 

1 раз в сутки. При отсутствии достаточного антигипертензивного 

эффекта (снижение САД на 10 мм рт.ст., ДАД – на 5 мм рт.ст. 

от исходного уровня) через 7 дней доза рамиприла увеличива-

лась до 10 мг в сутки (в 1 или 2 приема). При отсутствии достиже-

ния целевого АД через 7 дней приема 10 мг рамиприла к лече-

нию добавляли моксонидин в дозе 0,3 мг в сутки. Дозу моксони-

дина при необходимости увеличивали до 0,6 мг (у 1 пациентки). 

Таким образом, в соответствии с принимаемой антигипертензив-

ной терапией все пациентки были разделены на две группы: 
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в первую были включены женщины, которые продемонстриро-

вали удов летворительный ответ на монотерапию рамиприлом 

(18 пациенток); во вторую – женщины, получавшие комбиниро-

ванную терапию рамиприлом и моксонидином (23 пациентки). 

Терапия продолжалась до 12 недель. Пациентки первой группы 

принимали в среднем 7,5 мг рамиприла в сутки. Пациентки вто-

рой группы – 10 мг рамиприла и 0,3 мг моксонидина. Только 

в одном случае была увеличена доза моксонидина до 0,6 мг 

на 4 недели, в дальнейшем доза была снижена до 0,3 мг. Всем 

пациенткам была рекомендована низкокалорийная диета 

с ограничением легкоусваиваемых углеводов и животных жиров. 

В конце курса терапии больным было проведено повторное 

обследование. Анализ исходных клинических и инструменталь-

ных показателей двух групп показал наличие определенных 

различий, которые можно ассоциировать с ухудшением ответа 

на антигипертензивную терапию. 

Данные, приведенные в таблице 1, свидетельствуют о том, что 

у женщин, которым потребовалась комбинированная терапия, 

масса тела была больше (на 8,4%), у всех диагностировалось 

ожирение 1-й степени (ИМТ – в пределах 30–35 г/м2). Кроме того, 

у женщин 2-й группы было более выражено абдоминальное 

ожирение (ОТ превышала значения первой группы на 6%). В пер-

вой группе ожирение 1-й степени было диагностировано у 6 паци-

енток, у 11 – отмечена избыточная масса тела.

В 1-й группе аутоиммунный тиреоидит и узловой зоб были диа-

гностированы эндокринологом у 4 (22%) женщин, тогда как 

во 2-й группе – у 8 (35%) пациенток, что указывает на связь мета-

болических нарушений с патологией щитовидной железы. При 

этом в 1-й группе не было отмечено нарушения функции щитовид-

ной железы по показателям Т3, Т4 и ТТГ. Во 2-й группе у 3 (13%) 

женщин уровень ТТГ превышал верхнюю границу нормы, что 

позволило эндокринологу диагностировать гипотиреоз.

В 1-й группе у 7 (39%) женщин при проведении УЗИ была диа-

гностирована жировая болезнь печени, причем главным обра-

зом – у женщин с 1-й степенью ожирения. Повышение уровней 

ферментов печени и билирубина не было отмечено ни у одной 

из пациенток. Во 2-й группе ЖГ был диагностирован у 14 (61%) 

пациенток, при этом у 3 (13%) больных отмечено повышение актив-

ности аланинаминотрансферазы (АлАТ) и аспартатаминотранс-

феразы (АсАТ) выше референтных значений, а у 2 (8,7%) – повы-

шен уровень общего билирубина за счет непрямой фракции.

Таким образом, у женщин, нуждавшихся в комбинированной 

антигипертензивной терапии, чаще был диагностирован ауто-

иммунный тиреоидит и снижение функции щитовидной железы. 

У них значительно чаще наблюдалась жировая болезнь печени 

и явления стеатогепатита, также было более выраженным 

абдоминальное ожирение.

Анализ психоэмоционального состояния обследованных 

женщин продемонстрировал наличие депрессивного рас-

стройства (по данным шкалы Гамильтона). При этом в 1-й группе 

выраженность депрессии была заметно меньше, чем в группе 

женщин, нуждающихся в комбинированной антигипертензив-

ной терапии. Количество баллов по шкале Гамильтона в 1-й груп-

пе составило 13,6+1,1 против 16,3+1,0 – во 2-й группе. 

Выраженность депрессивного расстройства ассоциирова-

лась с вегетативной дисфункцией. Во 2-й группе количество 

баллов по показателям опросника А.М. Вейна составило 35,3+3,6 

против 26,4+3,1 – в 1-й группе. Клинически женщины 2-й группы 

чаще предъявляли жалобы на лабильность АД, головную боль, 

метеочувствительность, сердцебиение, перебои в работе серд-

ца. Суточное мониторирование ЭКГ подтвердило, что во 2-й 

группе чаще регистрировались суправентрикулярные и желу-

дочковые экстрасистолы (соответственно 130,9 в сутки и 16,7 в 

сутки против 103,3 в сутки и 6,2 в сутки в 1-й группе). При этом экс-

трасистолия не ассоциировалась с признаками ухудшения 

коронарного кровообращения. 

Таким образом, у женщин, которые нуждались в комбинирован-

ной терапии АГ, были более выражены депрессивные расстройст-

ва и явления вегетативной дисфункции с преимущественной кар-

диальной симптоматикой (одышка, сердцебиение, перебои 

в работе сердца), что подтверждено и данными 24-часового мони-

торирования ЭКГ – у этих пациенток достоверно чаще регистриро-

валась суправентрикулярная и желудочковая экстрасистолия. 

Следует остановиться на динамике антропометрических 

показателей в процессе лечения (см. табл. 1). Пациенткам 

1-й группы не удалось снизить массу тела. Во 2-й группе отмече-

на тенденция к снижению массы тела. Изменения не были досто-

верными, но в целом по группе составили 3,5%. Та же тенденция 

отмечена и относительно ОТ. Измерения показали, что ОТ в сред-

нем уменьшилась на 5,4%. По субъективной оценке самих паци-

енток нельзя утверждать, что во 2-й группе была большая при-

верженность низкокалорийной диете или рекомендованному 

режиму физических нагрузок.

Интересна также динамика показателей психоэмоциональ-

ного состояния больных в процессе терапии. Показатель 

по шкале Гамильтона снизился в обеих группах (до 11,7+1,0 

в 1-й группе и до 14,04+1,1 во 2-й группе), что указывает на улуч-

шение психоэмоционального состояния пациенток. При этом 

отмечено улучшение качества жизни по ВАШ (с 53,7 до 63,6 балла – 

в 1-й группе; с 50,1 до 61,2 балла – во 2-й группе). Изначально 

явления вегетативной дисфункции были более выражены у паци-

енток 2-й группы. В процессе лечения отмечена стабилизация 

вегетативной регуляции (баллы по опроснику А.М. Вейна досто-

верно снизились с 35,3+3,6 до 26,6+2,1).

Таблица 1. Антропометрические данные пациенток с артериальной гипер-
тензией и метаболическим синдромом, получавших монотерапию рамипри-
лом и комбинированную терапию рамиприл/моксонидин

Показатель

Группа 1 (рамиприл) Группа 2 
(рамиприл/моксонидин)

До лечения После 
лечения До лечения После 

лечения

Возраст, лет 62,8+3,3 – 65,1+2,6 –

Рост, см 160+4 – 161+3 –

Масса тела, кг 78,3+2,1 78,2+2,0 84,9+2,0* 82,0+1,9

ИМТ, кг/м2 30,5+1,1 30,5+1,3 32,8+1,2 31,6+1,3

Окружность 
талии, см 97,4+2,2 95,6+2,3 103,2+2,5* 97,6+2,4

Примечание: ИМТ – индекс массы тела; * – разница показателя между группами 1 и 2 
достоверна.
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Таким образом, на фоне комбинированной антигипертензив-

ной терапии рамиприлом и моксонидином в течение 12 недель 

у женщин с АГ и МС отмечена тенденция к снижению массы тела, 

выраженности абдоминального ожирения и достоверное умень-

шение показателей вегетативной дисфункции (по опроснику 

А.М. Вейна).

Суточное мониторирование ЭКГ показало, что у больных 

2-й группы достоверно уменьшилось число экстрасистол (супра-

вентрикулярных – до 44,7 в сутки, желудочковых – до 2,9 в сутки). 

В 1-й группе также была отмечена положительная динамика: 

количество суправентрикулярных экстрасистол уменьшилось 

до 53,3 в сутки, желудочковых – до 2,3 в сутки. Динамика была 

более значимой именно в группе 2, поскольку у этих женщин 

исходно нарушения ритма регистрировались чаще.

Таким образом, антигипертензивная терапия привела 

к уменьшению частоты экстрасистол, причем более значимым 

этот эффект был у пациенток, получавших комбинированную 

терапию рамиприлом и моксонидином. 

Безусловно, ведущую роль в улучшении клинического состо-

яния больных играло снижение АД.

В обеих группах произошло достоверное снижение САД 

и ДАД (табл. 2). При этом достоверно уменьшилось пульсовое 

АД. ЧСС в 1-й группе достоверно не изменилась, а во 2-й груп-

пе – достоверно уменьшилась, что можно объяснить централь-

ным симпатолитическим действием моксонидина. За счет 

уменьшения ЧСС во 2-й группе достоверно снизился показатель 

МОК при неизменных показателях УО. Если в 1-й группе сниже-

ние АД произошло главным образом за счет снижения ОПСС, 

то во 2-й – в основном уменьшился МОК при незначительной 

динамике ОПСС. Это можно объяснить ранее описанной 

(Токарь А.В., Приходько В.Ю., 2004, 2006) зависимостью дина-

мики гемодинамического показателя от его исходного фона. 

Изначально МОК во 2-й группе был на 5% больше, чем в 1-й. ЧСС 

во 2-й группе была выше на 5,7%. Со стороны показателей 

интракардиальной гемодинамики каких-либо изменений 

не произошло. Следует отметить, что в обеих группах не было 

отмечено дилатации ЛЖ, увеличения размеров ЛП, систоличес-

кой дисфункции – ФВ у всех обследованных была в пределах 

нормы. У большинства пациенток изначально отмечены явления 

умеренной диастолической дисфункции (Е/А менее 1,0) и уме-

ренной легочной гипертензии, которые в процессе лечения 

оставались без существенной динамики.

Таким образом, обе стратегии антигипертензивной терапии 

привели к достоверному снижению АД (до целевых значений). 

При этом включение в терапию моксонидина у женщин с пре-

обладающей симпатикотонией (по опроснику А.М. Вейна) 

способствовало уменьшению ЧСС и МОК, что не было отмече-

но в группе монотерапии рамиприлом.

По данным, приведенным в таблице 3, исходно у всех паци-

енток уровень креатинина плазмы крови был в пределах нормы. 

Показатели СКФ были сходными в обеих группах и находились 

в пределах 60–90 мл/мин. В процессе лечения эти показатели 

не изменились. Отмечено, что у всех включенных в исследова-

ние женщин исходно отмечалась микроальбуминурия (более 

30 мг в сутки), причем суточная потеря альбумина во 2-й группе 

была достоверно выше, чем в 1-й (на 9,7%). Курсовое антигипер-

тензивное лечение привело к достоверному снижению микро-

альбуминурии во 2-й группе, тогда как в 1-й группе динамика 

отмечена не была. Микроальбуминурия при лечении рамипри-

лом и моксонидином снизилась на 12% от исходного уровня. 

В свою очередь, показатель альбумин/креатинин мочи снизился 

достоверно в обеих группах, но более значимой динамика была 

во 2-й группе (уменьшение на 23% против 12,5% в 1-й группе). 

Таблица 2. Показатели системной и интракардиальной гемодинамики па-
циенток с артериальной гипертензией и метаболическим синдромом, полу-
чавших монотерапию рамиприлом и комбинированную терапию рамиприл/
моксонидин

Показатель

Группа 1 (рамиприл) Группа 2 
(рамиприл/моксонидин)

До лечения После 
лечения До лечения После 

лечения

САД, мм рт.ст. 148,4+4,2 136,1+3,1# 154,9+4,1 141,6+2,4#

ДАД, мм рт.ст. 85,4+2,1 78,5+2,0# 89,7+2,2 81,3+2,1#

ПАД, мм рт.ст. 63,1+2,2 56,9+2,3# 65,4+2,1 59,8+2,0#

ЧСС, мин-1 73,4+3,1 67,5+2,9 77,6+3,2 69,2+2,8#

МОК, л/мин 5,80+0,21 5,51+0,18 6,11+0,18 5,31+0,17#

ОПСС, кПа-1 160,5+4,9 152,6+3,1# 165,2+5,0 162,5+4,0

КДО, мл 130,1+4,2 131,8+3,7 128,9+4,0 128,6+4,1

КСО, мл 51,2+3,0 50,2+2,8 50,2+2,1 51,6+2,4

УО, мл 78,8+2,9 81,6+2,4 78,7+3,0 76,8+3,2

ФВ, % 59,9+2,0 61,4+1,7 61,9+2,3 60,1+1,9

ЛП, см 3,47+0,03 3,50+0,02 3,47+0,02 3,45+0,03

Е/А, у. ед. 0,94+0,02 0,97+0,02 0,94+0,01 0,95+0,02

Давление 
в ЛА, мм рт.ст. 53,8+3,1 50,9+3,1 48,7+3,2 45,3+3,0

Примечание: САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое 
артериальное давление, ПАД – пульсовое артериальное давление, ЧСС – частота 
сердечных сокращений, МОК – минутный объем крови, ОПСС – общее перифери-
ческое сосудистое сопротивление, КДО – конечно-диастолический объем, КСО – 
конечно-систолический объем, УО – ударный объем крови, ФВ – фракция выброса, 
ЛП – размер левого предсердия, Е/А – отношение скорости раннего и позднего 
диастолического наполнения левого желудочка, ЛА – легочная артерия; * – разни-
ца показателя между группами 1 и 2 достоверна, # – разница показателя до и после 
лечения в группе достоверна.

Таблица 3. Показатели функции почек у пациенток с артериальной гипер-
тензией и метаболическим синдромом, получавших монотерапию рамипри-
лом и комбинированную терапию рамиприл/моксонидин

Показатель

Группа 1 (рамиприл) Группа 2 
(рамиприл/ моксонидин)

До лечения После 
лечения До лечения После 

лечения

СКФ, мл/мин 74,6+4,2 78,6+3,1 71,5+3,8 79,1+3,7

Креатинин, 
мкмоль/л 81,6+2,1 77,5+2,0 83, 4+2,2 79,6+2,0

Микроальбу-
минурия, мг/сут 76,2+3,5 74,4+4,0 83,6+3,0* 73,5+3,9#

Альбумин/
креатинин, мг 121,2+5,1 106,0+5,0# 120,9+7,1 93,1+5,9#

Примечание: СКФ – скорость клубочковой фильтрации; * – разница показателя 
между группами 1 и 2 достоверна, # – разница показателя до и после лечения 
в группе достоверна.
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Таким образом, у пациенток с низкой эффективностью моно-

терапии рамиприлом добавление к лечению моксонидина в дозе 

0,3 мг 1–2 раза в сутки способствует не только эффективному 

снижению АД, но и достоверному уменьшению уровня микро-

альбуминурии. Положительную динамику со стороны показателя 

микроальбуминурии можно объяснить как непосредственным 

антигипертензивным эффектом терапии, так и ренопротекторным 

действием рамиприла и моксонидина, которое потенцируется 

при комбинированной терапии этими препаратами.

Исходно при анализе показателей липидограммы у обсле-

дованных женщин были выявлены проатерогенные сдвиги: повы-

шение уровня общего холестерина, холестерина липопротеи-

дов низкой плотности (ХС ЛПНП) и триглицеридов (ТГ) (табл. 4). 

Достоверных различий этих показателей между больными 

1-й и 2-й групп не было. Как уже было указано, все включенные 

в исследование пациентки одновременно с антигипертензивной 

терапией получили рекомендации относительно низкокалорий-

ной диеты с ограничением легкоусваиваемых углеводов и жиров. 

Также было рекомендовано обогащать рацион морепродукта-

ми (морская рыба, креветки, морская капуста). Препараты 

из группы статинов ни одной из пациенток не назначались. Как 

видно из таблицы 4, коррекция рациона и образа жизни при-

вела к положительным сдвигам липидограммы: досто-

верному снижению уровня общего холестерина, 

ХС ЛПНП, ТГ и индекса атерогенности. Достоверно 

повысился уровень холестерина липопротеидов высо-

кой плотности (ХС ЛПВП). Полу чен ные результаты пока-

зывают, какое важное место занимает изменение обра-

за жизни и питания в коррекции метаболических рас-

стройств у женщин среднего и пожилого возраста с АГ 

и МС. Немалую роль имела и адекватная антигипертен-

зивная терапия, и постоянный контакт с лечащим вра-

чом в течение 3 месяцев наблюдения.

В исследование были включены женщины без сахар-

ного диабета (СД), поэтому ни одна из обследованных 

не получала гипогликемические препараты. Согласно 

данным, приведенным в таблице 5, несмотря на отсутст-

вие СД показатели глюкозы крови во 2-й группе были 

достоверно выше, чем в 1-й группе, и даже в среднем 

превышали референтные значения. Также во 2-й группе 

был достоверно выше уровень С-пептида, что отражало 

более интенсивную секрецию инсулина (гиперинсулинемию), 

хотя в среднем показатели не превышали границы нормы. 

Уровень С-пептида во 2-й группе был на 8% выше, чем в 1-й группе. 

Уровень гликозилированного гемоглобина (HbA1c) в обеих группах 

был в пределах нормы, хотя во 2-й группе имел тенденцию к повы-

шению. Таким образом, недостаточный эффект монотерапии 

рамиприлом наблюдался у пациенток с более выраженными 

изменениями углеводного обмена (более высоким уровнем глю-

козы в крови, более высоким значением С-пептида). 

В процессе терапии произошли следующие изменения: уро-

вень глюкозы крови достоверно снизился в обеих группах, что 

можно объяснить положительным влиянием низкокалорийной 

диеты и антигипертензивных препаратов (рамиприла и моксони-

дина), имеющих плейотропные свойства. В группе женщин, 

получавших дополнительно к рамиприлу моксонидин, наряду 

с существенным снижением уровня глюкозы крови достоверно 

уменьшился уровень С-пептида (что может отражать снижение 

секреции инсулина на фоне  коррекции инсулинорезистентнос-

ти) и HbA1c (что ассоциируется с уменьшением гликемии). 

Такие изменения на фоне комбинированной антигипертен-

зивной терапии свидетельствуют в пользу положительного мета-

болического действия моксонидина, что ранее было продемон-

стрировано в исследовании АЛМАЗ (2006), посвященном срав-

нительной оценке влияния метформина и моксонидина 

на чувст вительность к инсулину и уровень глюкозы крови у боль-

ных гипертонической болезнью с ожирением и нарушением 

толерантности к глюкозе или СД 2-го типа (легкая форма). Курс 

лечения в данном исследовании составил 16 недель. В иссле-

довании АЛМАЗ показано, что как моксонидин, так и метформин 

статистически достоверно повышают индекс чувствительности 

к инсулину: метформин – преимущественно за счет влияния 

на уровень глюкозы, моксонидин – в основном за счет уменьше-

ния гиперинсулинемии. При этом в результате применения обоих 

лекарственных средств происходило достоверное снижение 

ИМТ. В данном исследовании ИМТ в группе, получавшей моксо-

нидин, не снизился, но имелась тенденция к уменьшению ОТ, что 

Таблица 4. Показатели липидограммы пациенток с артериальной гипертензией и 
метаболическим синдромом, получавших монотерапию рамиприлом и комбиниро-
ванную терапию рамиприл/моксонидин

Показатель

Группа 1 (рамиприл) Группа 2 
(рамиприл/ моксонидин)

До лечения После 
лечения До лечения После 

лечения

Общий холестерин, 
ммоль/л 6,35+0,19 5,31+0,15# 6,22+0,17 5,68+0,14#

ХС ЛПНП, ммоль/л 4,13+0,13 3,48+0,10# 4,24+0,20 3,53+0,17#

ХС ЛПВП, ммоль/л 1,37+0,05 1,50+0,05 1,34+0,06 1,57+0,08#

ХС ЛПОНП, ммоль/л 0,87+0,03 0,74+0,05 0,85+0,04 0,76+0,05

ТГ, ммоль/л 1,77+0,04 1,42+0,07# 1,75+0,05 1,56+0,06#

ИА, у.ед. 3,73+0,07 2,96+0,08# 3,53+0,08 3,14+0,07#

Примечание: ХС ЛПНП – холестерин липопротеидов низкой плотности, ХС ЛПВП – холес-
терин липопротеидов высокой плотности, ХС ЛПОНП – холестерин липопротеидов очень 
низкой плотности , ТГ – триглицериды, ИА – индекс атерогенности; * – разница показателя 
между группами 1 и 2 достоверна, # – разница показателя до и после лечения в группе до-
стоверна.

Таблица 5. Показатели углеводного обмена у пациенток с артериаль-
ной гипертензией и метаболическим синдромом, получавших монотера-
пию рамиприлом и комбинированную терапию рамиприл/моксонидин

Показатель

Группа 1 (рамиприл) Группа 2 
(рамиприл /моксонидин)

До лечения После 
лечения До лечения После 

лечения

Глюкоза крови, 
ммоль/л 5,97+0,21 5,13+0,18# 6,40+0,25 5,18+0,21#

С-пептид, нг/мл 1,76+0,03 1,70+0,04 1,90+0,04* 1,78+0,03#

HbA1c 5,49+0,10 5,31+0,11 5,77+0,11 5,34+0,12#

Примечание: HbA1c – гликозилированный гемоглобин, * – разница показателя 
между группами 1 и 2 достоверна, # – разница показателя до и после лечения 
в группе достоверна.
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у больных с абдоминальным ожирением расценивалось как 

положительный метаболический эффект. При этом немаловаж-

ное значение имела коррекция образа жизни пациенток 

и режима питания.

Показатели суточного мониторирования АД продемонстри-

ровали (табл. 6), что у пациенток 2-й группы при одинаковом 

уровне среднего САД и ДАД был достоверно выше индекс вре-

мени артериального давления (ИВ САД, ИВ ДАД). Это свидетельст-

вует о большей гемодинамической нагрузке высоким АД у этих 

женщин. Во 2-й группе также был достоверно выше показатель 

утреннего подъема САД. Это можно связать с преобладанием 

симпатического вегетативного тонуса в этой группе пациентов 

(у них также была больше ЧСС и количество баллов по показате-

лям опросника А.М. Вейна).

Таким образом, женщины с более высокими значениями АД 

(пусть даже в рамках 1-й степени повышения АД), большим вре-

менем повышенного АД в анамнезе, существенным утренним 

подъемом САД нуждаются в комбинированной антигипертензив-

ной терапии, поскольку монотерапия рамиприлом, несмотря 

на повышение дозы до максимальной суточной, не приводила 

к стабилизации АД.

В процессе антигипертензивной терапии в обеих группах 

отмечено не только снижение АД (в основном, в дневное время) 

и индекса времени АД, но и степень утреннего подъема 

АД. В большей степени этот показатель снизился у больных 

2-й группы, что можно объяснить как его исходно более 

высокими показателями, так и симпатолитическим действи-

ем моксонидина, входящего в схему антигипертензивной 

терапии. У больных 2-й группы также достоверно снизилось 

пульсовое АД.

Таким образом, добавление моксонидина в схему 

антигипертензивной терапии женщин с более высокими 

показателями нагрузки АД и выраженным утренним 

пиком АД способствует достоверному уменьшению 

времени повышенного АД и существенно снижает утрен-

ний пик САД.

Выводы

Исследование «Идеаль» проводилось на препара-

тах компании «Верваг Фарма», Германия: Рамигамма® 

(по 5 мг и 10 мг рамиприла в 1 таблетке, упаковки №20, 

№50, №100 ) и Моксогамма® (по 0,2 мг, 0,3 мг и 0,4 мг мок-

сонидина в 1 таблетке, упаковка №30). У 56% женщин 

с МС и АГ 1-й степени монотерапия рамиприлом оказа-

лась недостаточно эффективной. У женщин, которым 

была необходима комбинированная антигипертензив-

ная терапия, чаще диагностировался аутоиммунный 

тиреоидит и снижение функции щитовидной железы. 

У них значительно чаще наблюдалась жировая болезнь 

печени и явления стеатогепатита. Также у этих женщин 

было более выраженным абдоминальное ожирение.

Женщины с МС и АГ, у которых монотерапия рамипри-

лом оказалась недостаточно эффективной, имели более 

выраженные депрессивные расстройства и явления 

вегетативной дисфункции с преимущественной кардиальной 

симптоматикой (одышка, сердцебиение, перебои в работе 

сердца), что подтверждено данными 24-часового мониториро-

вания ЭКГ – у этих пациенток достоверно чаще регистрировалась 

суправентрикулярная и желудочковая экстрасистолия.

Группа женщин, которым была необходима комбинированная 

антигипертензивная терапия, имела более высокие значения АД 

(в пределах АГ 1-й степени), больший индекс нагрузки высоким 

АД, достоверно больший утренний подъем САД. У этих пациенток 

отмечены более выраженные изменения углеводного обмена 

(более высокий уровень глюкозы крови и более высокие значения 

С-пептида).

Обе стратегии антигипертензивной терапии привели к досто-

верному снижению АД (до целевых значений). При это добавле-

ние в состав терапии моксонидина у женщин с преобладающей 

симпатикотонией (по опроснику А.М. Вейна) способствовало 

уменьшению ЧСС и МОК, что не отмечено в группе монотерапии 

рамиприлом. Добавление моксонидина в схему антигипертен-

зивной терапии способствовало достоверному уменьшению 

времени повышенного АД (индекса нагрузки АД) и существенно 

снижало утренний пик САД.

Наряду с положительными гемодинамическими изменения-

ми на фоне комбинированной антигипертензивной терапии 

Таблица 6. Показатели суточного мониторирования артериального давления у 
пациенток с артериальной гипертензией и метаболическим синдромом, получавших 
монотерапию рамиприлом и комбинированную терапию рамиприл/моксонидин

Показатель

Группа 1 (рамиприл) Группа 2 
(рамиприл/ моксонидин)

До лечения После 
лечения До лечения После 

лечения

Весь период

САД ср., мм рт.ст. 134,7+4,8 126,2+3,1 139,9+4,5 132,6+4,0

ДАД ср., мм рт.ст. 72,8+3,1 69,5+2,8 76,29+3,2 73,9+2,0

Утренний подъем 
САД 13,43+1,0 10,1+1,1* 23,7+2,4# 15,4+2,4*

ИВ САД, % 44,9+3,4 28,4+3,0* 59,8+4,5# 33,9+3,8*

ИВ ДАД, % 17,7+2,8 12,4+3,0 35,4+3,0# 29,3+2,6*

SD САД, мм рт.ст. 17,4+2,0 14,5+1,5 19,8+2,1 16,3+2,0

SD ДАД, мм рт.ст. 10,2+2,0 8,5+1,6 13,8+1,8 9,0+1,7*

ПАД ср., мм рт.ст. 61,6+4,0 58,2+3,6 62,6+4,2 53,71+3,1*

СИ САД, % 9,5+2,0 10,1+1,9 11,9+2,0 9,7+0,8

СИ ДАД, % 12,3+1,6 12,4+1,8 17,2+2,1# 11,8+1,9*

День

САДдн. ср., мм рт.ст. 139,3+3,9 129,1+3,7* 145,5+4,0 136,0+3,2*

ДАДдн. ср. мм рт.ст. 72,5+2,0 70,3+1,8 81,3+2,1 77,9+2,0

Ночь

САДн. ср., мм рт.ст. 125,4+2,1 117,7+2,8* 127,5+3,0 122,1+2,4

ДАДн. ср., мм рт.ст. 64,9+1,5 63,8+1,9 67,9+2,0 67,8+2,1

Примечание: САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое 
артериальное давление, ИВ – индекс времени, SD – стандартное отклонение; * – разница 
показателя между группами 1 и 2 достоверна, # – разница показателя до и после лечения 
в группе достоверна.
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Піраміда доказової медицини  .  Trials  

рамиприлом и моксонидином за 12 недель у женщин с АГ и МС 

отмечена тенденция к снижению массы тела, выраженности 

абдоминального ожирения и достоверное уменьшение пока-

зателей вегетативной дисфункции (по опроснику А.М. Вейна). 

Анти гипер тензивная терапия привела к уменьшению частоты 

экстрасистол, причем более значимым этот эффект был у паци-

енток, получавших комбинированную терапию рамиприлом 

и моксонидином. 

У пациенток с низкой эффективностью монотерапии рами-

прилом добавление к лечению моксонидина именно в дозе 0,3 мг 

1–2 раза в сутки способствует не только эффективному снижению 

АД у них, но и достоверному уменьшению уровня микроальбуми-

нурии. Положительную динамику со стороны микроальбумину-

рии можно объяснить как непосредственным антигипертензив-

ным эффектом терапии, так и ренопротекторным действием 

рамиприла и моксонидина, которое потенцируется при комби-

нированной терапии этими препаратами.

В группе женщин, получавших в дополнение к рамиприлу 

моксонидин наряду со снижением уровня глюкозы крови снизи-

лись показатели С-пептида (что может отражать снижение син-

теза инсулина на фоне коррекции инсулинорезистентности) 

и HbA1c (что ассоциируется с уменьшением гликемии). При этом 

обеим группам пациенток была рекомендована диета с ограни-

чением легкоусваиваемых углеводов и жиров.

Таким образом, включение моксонидина в схему антигипер-

тензивной терапии женщин с выраженными метаболическими 

нарушениями позволило не только добиться снижения и стаби-

лизации АД до целевых значений, но и уменьшить связанный 

с высоким риском сердечно-сосудистых катастроф утренний 

подъем АД. При этом был отмечен существенный нефропротек-

торный эффект (уменьшение степени суточной микроальбумину-

рии) и оптимизация показателей углеводного обмена (уменьше-

ние уровней С-пептида и HbA1c). Важной составляющей лечения 

является также нормализация образа жизни и режима питания 

женщин с АГ и МС.
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