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Резюме

Актуальність. Неконтрольований артеріальний тиск в осіб (АТ) пов’язаний із чотириразовим збільшенням ризику
розвитку серцево-судинних подій порівняно з пацієнтами з АГ, які досягли цільового рівня АТ. Мета: оцінити
загальну характеристику пацієнтів із резистентною АГ, які проходили стаціонарне лікування у відділенні
симптоматичних гіпертензій ДУ «ННЦ «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України», та
визначити досягнення цільового рівня артеріального тиску в пацієнтів із резистентною АГ, які приймають 3
антигіпертензивні препарати та більше. Матеріали та методи. У дослідження було включено 1146 пацієнтів із
резистентною АГ, які приймали 3 антигіпертензивні препарати та більше і лікувалися у відділенні
симптоматичних гіпертензій ДУ «ННЦ «Інститут кардіології ім. акад. М.Д. Стражеска» НАМН України». Рівень
офісного АТ при надходженні хворих у відділення при прийомі 3 антигіпертензивних препаратів і більше
становив ≥ 140/90 мм рт.ст.: середній рівень систолічного (САТ)/діастолічного АТ (ДАТ) був 174,60 ±
0,64/100,50 ± 0,38 мм рт.ст. Пацієнтам проводили такі обстеження: вимірювання зросту та маси тіла, офісного
АТ, добове моніторування артеріального тиску, ехокардіографічне дослідження, вимірювання швидкості
поширення пульсової хвилі та центрального артеріального тиску, визначення нічного апное сну, загальний
аналіз крові, біохімічний аналіз крові, визначення рівнів тиреотропного гормона, Т3, Т4, реніну крові,
альдостерону крові та їх співвідношення, визначення метанефринів сечі, кортизолу. Результати. Серед пацієнтів
із резистентною артеріальною гіпертензією жінок було більше, ніж чоловіків, — 62,7 проти 36,7 % відповідно.
Серед них у 5 % була виявлена вторинна АГ, де в структурі переважну частку становили ренопаренхімна
артеріальна гіпертензія, аденома наднирників із гіперальдостеронізмом та порушення функції щитоподібної
залози з гіпотиреозом. У 16,6 % пацієнтів із резистентною АГ відмічався цукровий діабет 2-го типу, 15,8 %
пацієнтів перенесли порушення мозкового кровообігу в анамнезі, де переважав ішемічний інсульт — 12,8 %. У
пацієнтів, у яких не було досягнуто цільового САТ (31 %), спостерігались достовірно вищі показники АТ при
надходженні в стаціонар. У них відмічались достовірно вищий рівень кортизолу крові (155,0 ± 44,0 нг/л проти
35,9 ± 20,8 нг/л), вищий індекс маси міокарда лівого шлуночка (147,50 ± 3,46 г/м2 проти 135,30 ± 1,74 г/м2),
частіше спостерігались ожиріння (42,9 проти 37,5 %), аномалії розвитку нирок (2,7 проти 0,8 %), облітеруючий
атеросклероз нижніх кінцівок (2,0 проти 0,2 %), структурні зміни наднирників (3,0 проти 1,2 %), нефропатія (1,3
проти 0,2 %), вищий ступінь серцевої недостатності (СН 2А стадії; 16,9 проти 8,5 %). Ступінь зниження офісного
АТ серед пацієнтів, які приймали 3 антигіпертензивні препарати та більше, загалом становив для САТ 43,47 ±
± 0,65 мм рт.ст., для ДАТ — 20,33 ± 0,74 мм рт.ст., р < 0,001 для обох значень. ДАТ між пацієнтами, які
приймали 3 препарати та 4 препарати і більше, достовірно не відрізнявся та становив 19,88 і 20,81 мм рт.ст.
відповідно, а офісний САТ достовірно більше знизився в пацієнтів, які приймали 4 препарати та більше, — на
45,78 мм рт.ст. порівняно з групою, яка приймала 3 препарати, — 41,3 мм рт.ст., р < 0,001. Висновки. Вторинна
артеріальна гіпертензія була виявлена в 5 % хворих із резистентною гіпертензією, в структурі найбільшу частку
становили ренопаренхімна гіпертензія, аденома наднирників із гіперальдостеронізмом та порушення функції
щитоподібної залози з гіпотиреозом.
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Вступ

Резистентна артеріальна гіпертензія (АГ) є актуальною проблемою, оскільки неконтрольований
артеріальний тиск (АТ) в осіб пов’язаний із чотириразовим збільшенням ризику розвитку серцево-
судинних подій порівняно з пацієнтами з АГ, які досягли цільового рівня АТ [4, 6, 7, 10–13, 17, 37]. У
2008 році Американська асоціація серця опублікувала рекомендації щодо резистентної артеріальної
гіпертензії (РАГ) [38, 44]. Відтоді було проведено багато досліджень щодо важливості правильного
визначення діагнозу та вибору найкращого лікування. Останніми роками спостерігається все більша
зацікавленість у виявленні РАГ, тому що неконтрольований АТ є патологічним станом із поганим
прогнозом. Визначення поняття «резистентна АГ» різняться. Сьомий звіт Об’єднаного національного
комітету із запобігання, виявлення, оцінки і лікування високого АТ визначає РАГ як нездатність досягти
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цільового АТ, незважаючи на прихильність до лікування, повними дозами принаймні 3 препаратами,
включаючи діуретик [9, 27]. 
Попередні дослідження показали, що з резистентною АГ пов’язане ожиріння [20], інші засвідчили
зв’язок з цукровим діабетом [25, 33]. Також в дослідженнях виявлено, що РАГ пов’язана із збільшенням
віку, жіночою статтю, негроїдною расою, наявністю цукрового діабету, ожирінням, хронічним
захворюванням нирок і гіпертрофією лівого шлуночка (ЛШ) [17–19, 21, 26, 29]. Раннє виявлення РАГ й
агресивна терапія можуть зменшити частоту як серцево-судинної захворюваності, так і смертності.
Проте точна поширеність резистентної АГ не відома через різноманітність її визначення та
різноманістність місць проведення дослідження [42, 43]. За даними низки досліджень, РАГ зустрічається
у 5–50 % випадків [48]. 
Підвищений АТ є одним із найважливіших факторів ризику розвитку інсульту [3, 5, 40], а
неконтрольована АГ збільшує цей ризик [22]. Поширеність АГ в азіатських країнах майже однакова, як і
в більшості розвинених країн, багато пацієнтів в Азії мають неконтрольовану АГ порівняно з
розвиненими країнами [48]. У розвинених країнах рівень контролю АТ становить близько 52–60 %, але,
наприклад, у Малайзії цей показник становить 26 % [8, 15, 23, 30, 48]. В Україні контроль АТ у міській
популяції становить 14 %, в сільській популяції — 8 % [1, 2]. Резистентна АГ — одна з причин
неконтрольованої АГ. 
Мета нашої роботи: визначити досягнення цільового рівня артеріального тиску в пацієнтів із
резистентною артеріальною гіпертензією, які приймають 3 антигіпертензивні препарати та більше.
Матеріали та методи

У дослідження було включено 1146 пацієнтів із резистентною АГ, які приймали 3 антигіпертензивні
препарати та більше, які лікувались у відділенні симптоматичних гіпертензій ДУ «ННЦ «Інститут
кардіології ім. акад. М.Д. Стражеска» НАМН України». Рівень офісного АТ при надходженні у відділення
при прийомі 3 антигіпертензивних препаратів і більше становив ≥ 140/90 мм рт.ст.: середній рівень
систолічного (САТ)/діастолічного АТ (ДАТ) був 174,60 ± 0,64/100,50 ± 0,38 мм рт.ст. 
Усім пацієнтам на початку, крім загального клінічного обстеження, проводили такі дослідження, як
вимірювання маси тіла та зросту, розрахунок індексу маси тіла (ІМТ). ІМТ визначали за формулою:

ІМТ = маса тіла/(ріст)2, кг/м2.
Діагноз надлишкової ваги тіла або ожиріння встановлювали відповідно до критеріїв Всесвітньої
організації охорони здоров’я (1997). Надлишкову вагу тіла визначали при значенні ІМТ від 25 до 29,9
кг/м2, ожиріння I ступеня — від 30 до 34,9 кг/м2, II ступеня — від 35 до 39,9 кг/м2, III ступеня — ІМТ
більше ніж 40,0 кг/м2.
Усім хворим проводили вимірювання офісного САТ, ДАТ та частоти серцевих скорочень (ЧСС), добове
моніторування АТ (ДМАТ), ехокардіографію за загальноприйнятою методикою, визначення швидкості
поширення пульсової хвилі по артеріях еластичного (ШППХе) та м’язового (ШППХм) типів, обчислення
центрального САТ, біохімічне дослідження крові (визначення рівнів калію, натрію, креатиніну, сечової
кислоти, аланінамінотрансферази (АЛТ), аспартатамінотрансферази (АСТ), білірубіну, глюкози,
тиреотропоного гормона (ТТГ), трийодтироніну (Т3), тироксину (Т4), реніну, альдостерону, ренін-
альдостеронового співвідношення), визначали ліпідний обмін крові, що включав встановлення вмісту
загального холестерину (ХС), тригліцеридів (ТГ), холестерину ліпопротеїнів високої щільності (ХС
ЛПВЩ), низької щільності (ХС ЛПНЩ), дуже низької щільності (ХС ЛПДНЩ), індекс атерогенності (ІА),
визначали вміст метанефринів у добовій сечі.
Вимірювання САТ та ДАТ у кабінеті лікаря проводили за методом Короткова на початку дослідження,
після семиденної (за необхідності) відміни усіх антигіпертензивних препаратів та наприкінці лікування
(перед випискою). Вимірювали АТ у положенні сидячи тричі з інтервалом 1–2 хвилини. Встановлювали
середнє з трьох вимірів. ЧСС визначали після другого вимірювання.
Реєстрацію електрокардіографії проводили на шестиканальному самописці «Юнікард» (Україна).
Визначали наявність загальноприйнятих ознак гіпертрофії ЛШ (індекс Соколова (SV1 + RV5/RV6) > 35
мм, вольтажний індекс Корнела (R aVL + S V3) > 28 мм у чоловіків та > 20 мм у жінок, індекс
тривалості Корнела (вольтаж помножити на тривалість) > 2400 мм • мс, індекс Ромхілт — Estes > 5
балів) та порушення ритму. 
ДМАТ проводили за допомогою апаратів АВРМ-04М (фірма «Медитек», Угорщина). Обробку даних — за
допомогою програмного забезпечення апарата на ПК. Моніторування здійснювали в такому режимі: у
денний час — кожні 15 хвилин, вночі (з 22:00 до 6:00 годин) — кожні 30 хвилин. Хворі вели звичайний
спосіб життя, виконуючи побутові фізичні і психоемоційні навантаження. При цьому вивчали такі
показники: середньодобовий, денний, нічний САТ, середньодобовий, денний, нічний ДАТ, ЧСС. При
аналізі ДМАТ для САТ і ДАТ розраховували індекс часу (ІЧ), що характеризує часове перевантаження
тиском протягом доби та визначається як відсоток вимірів АТ, що перевищує 140/90 мм рт.ст. вдень і
120/80 мм рт.ст. вночі. Також визначали індекс навантаження тиском (ІП), що є площею між кривою
підвищеного АТ та лінією границі норми, а також індекс варіабельності (СВ), який обчислювали як
стандартне відхилення величини АТ. Крім того, за допомогою програмного забезпечення вираховували
добовий індекс (ДІ) — процент зниження нічного АТ порівняно з денним. За норму прийняли значення
артеріального тиску, рекомендовані в 1998 році Американським національним комітетом із питань
діагностики та лікування АГ у шостих рекомендаціях: для середнього денного САТ — 135 мм рт.ст., для
середнього денного ДАТ — 85 мм рт.ст. У 1999 році експерти Всесвітньої організації охорони здоров’я
та Міжнародного товариства гіпертензії рекомендували до використання як норму показник
артеріального тиску для середнього добового САТ 125 мм рт.ст., для середнього добового ДАТ — 80 мм
рт.ст. 



04.12.2019 Структура пацієнтів із резистентною артеріальною гіпертензією: Версія для друку | Интернет-издание "Новости медицины и…

www.mif-ua.com/archive/article_print/45716 3/19

ІЧ (навантаження тиском) розраховували як процент вимірів, що перевищують нормальні показники. ІЧ
для САТ вважається нормальним до 20 %, а для ДАТ — до 15 %. Динаміка індексу навантаження тиском
дає змогу оцінити адекватність лікування.
При оцінці добового ритму АТ нормальним вважається зменшення АТ вночі під час сну на 10–20 %
порівняно з денним періодом. Ступінь нічного зниження САТ та ДАТ або ДІ розраховували за формулою
(окремо для САТ та ДАТ):

ДІ = (серАТд – серАТн) • 100 %/серАТд,
де серАТд — середньоденний АТ (САТ чи ДАТ), серАТн — середньонічний АТ (САТ чи ДАТ).
За нормальне зниження АТ вночі (статус dipper) приймали зниження на 10–20 %, недостатнє зниження
(статус non-dipper) — на 0–10 %, підвищений ступінь нічного зниження (статус hyper-dipper) — більше
20 % та стійке підвищення АТ вночі, коли нічний АТ був більше денного (статус night-peaker).
Варіабельність САТ та ДАТ розраховували як стандартне відхилення від середнього значення, тобто як
коефіцієнт варіабельності середньої величини САТ і ДАТ за добу, день, ніч.
Ехокардіографію проводили за стандартною методикою за допомогою ультразвукового діагностичного
апарата Sonoline SL-1 (Siemens, Франція) у М- та В-режимі. Визначали розмір лівого передсердя (ЛП),
кінцево-діастолічний розмір ЛШ, кінцево-систолічний розмір (КСР) ЛШ, фракцію викиду лівого
шлуночка. Маса міокарда лівого шлуночка розраховувалась за формулою Американського товариства
ехокардіографії (American Society of Echocardiography):

ММЛШ (г) = 0,8 • (1,04 [(КДР + ТЗС + ТМШП)3 – (КДР)3]) + 0,6 г,
де КДР — кінцево-діастолічний розмір (см), ТЗС — товщина задньої стінки ЛШ (см), ТМШП — товщина
міжшлуночкової перегородки (см), 1,04 — розрахунковий коефіцієнт, 0,8 — розрахунковий коефіцієнт.
Індекс маси міокарда лівого шлуночка (ІММЛШ) розраховувався за формулою:

ІММЛШ (г/м2) = ММЛШ/площа поверхні тіла.
Біохімічні аналізи виконувалися на автоматичному фотометрі Livia (Сormay, Польща) в лабораторії ДУ
«ННЦ «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України». Визначали рівень
креатиніну, калію, натрію, глюкози, загального ХС, ТГ, ХС ЛПВЩ, ХС ЛПНЩ, ХС ЛПДНЩ сироватки
крові. Рівень реніну, альдостерону крові, ренін-альдостеронового співвідношення та метанефрину в
добовій сечі, гормонів щитоподібної залози — Т3, Т4, ТТГ визначали в лабораторії «ДІЛА». Кліренс
креатиніну, що відображає швидкість клубочкової фільтрації (ШКФ), виявляли розрахунково за
формулою CKD-EPI (онлайн-калькулятор, норма — рШКФ > 90 мл/хв/1,73 м2) або Cockroft — Gault
((ШКФ = 1,23 • ((140 – вік (роки) • маса тіла (кг))/(креатинін крові (мкмоль/л)) — для чоловіків (норма
— 90–150 мл/хв); (ШКФ = 1,05 × ((140 – вік (роки) • маса тіла (кг))/(креатинін крові (мкмоль/л)) —
для жінок (норма — 90–130 мл/хв)). Вміст загального ХС, ТГ, ХС ЛПНЩ, ХС ЛПДНЩ визначали в ммоль,
ІА — в умовних одиницях. Фракції ХС ЛПНЩ, ХС ЛПДНЩ та ІА розраховували за формулою W.
Friedwald:

ХС ЛПНЩ = ЗХ – (ХС ЛПВЩ + ТГ/2,2), ммоль/л,
ХС ЛПДНЩ = ТГ/2,2, ммоль/л,

ІА = (ЗХ – ХС ЛПВЩ)/ХС ЛПВЩ, ум.од.
ШППХ та центральний АТ визначалися на апараті Sphygmocor-PVx (AtCor Medical Pty Ltd, Австралія),
з’єднаному з персональним комп’ютером, що дозволяє проводити аналіз форми пульсової хвилі та
визначати ШППХе та ШППХм. П’єзодатчики встановлювали на загальній правій, стегновій та радіальній
артерії правого передпліччя під візуальним (на моніторі) та автоматичним контролем якості, що
здійснювався за відповідною програмою приладу. Час запізнювання та швидкість поширення пульсової
хвилі, центральний АТ визначалися автоматично за допомогою програмного забезпечення приладу
після введення величини відстані між датчиками, що вимірювалася сантиметровою смужкою. Для
оцінки пружно-еластичних властивостей артерій еластичного типу ШППХ визначали на сегменті «сонна
артерія — стегнова артерія», м’язового типу — на сегменті «сонна артерія — радіальна артерія». Окрім
ШППХ, визначали також центральний АТ за допомогою програмного забезпечення приладу на основі
артеріального тиску на плечовій артерії та форми отриманої пульсової хвилі у висхідній аорті (формула
визначена виробником, та проведена стандартизація при інтрааортальному вимірюванні артеріального
тиску). У частини пацієнтів з ожирінням виявлялась наявність нічного апное сну та ступінь нічного
апное-гіпопное сну. Основні клініко-демографічні показники обстежених пацієнтів подані в табл. 1.
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Статистичну обробку результатів проводили на персональному комп’ютері після створення баз даних у
системах Microsoft Excel. Середні показники обстежених пацієнтів визначали за допомогою пакета
аналізу в системі Microsoft Excel. Усі інші статистичні розрахунки проводили за допомогою програми
SPSS 21.0. Достовірність різниці середніх між групами визначалася методом незалежного t-тесту для
середніх. Порівняння динаміки показників на етапах лікування проводили за допомогою парного
двовибіркового t-тесту для середніх. Кореляційний аналіз здійснювали після визначення характеру
розподілу за Spearman.
Результати 

По-перше, ми оцінили поширеність основних клінічних станів серед пацієнтів із РАГ. Дані подані в табл.
2. Як видно з табл. 2, жінок порівняно з чоловіками було більше — 62,7 проти 36,7 %. У 95,1 %
пацієнтів була виявлена есенціальна АГ: переважала АГ II ст. — 72,4 %, АГ III ст. становила 21,7 % та
АГ I ст. — 1,0 %. У 4,9 % пацієнтів була виявлена вторинна артеріальна гіпертензія: найбільшу частку
становили ренопаренхімна гіпертензія та аденома наднирникової залози з гіперальдостеронізмом.
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Дисліпідемія визначена в 64,8 % пацієнтів, ожиріння — майже в 40 %, ішемічна хвороба серця (ІХС) —
у 42 % хворих без перенесеного інфаркту міокарда в анамнезі, порушення мозкового кровообігу в
анамнезі або транзиторна ішемічна атака були зареєстровані в 15,8 % пацієнтів, фібриляція передсердь
(ФП) — у 8,1 % хворих із РАГ, що значно частіше, ніж у загальній популяції, за даними епідеміологічних
досліджень [1], цукровий діабет II типу — в 16,6 % пацієнтів, патологія щитоподібної залози (ЩЗ) — у
10,4 %, серед порушень функції ЩЗ частіше зустрічався гіпотиреоз. 
Дані щодо розподілу прийому кількості антигіпертензивних препаратів, що були призначені, подано в
табл. 3. Так, переважна більшість пацієнтів (51,4 %) приймали 3 антигіпертензивні препарати. Решта
пацієнтів (48,6 %) — 4–6: серед них більшість (37,1 %) приймала 4 антигіпертензивні препарати, 9,1
% — 5 та 2,4 % — 6.

Частота призначення різних класів антигіпертензивних засобів в обстежених хворих подана в табл. 4. У
структурі призначень антигіпертензивних препаратів частіше були інгібітори
ангіотензинперетворюючого ферменту (АПФ) — 65,5 %, антагоністи кальцію — 69,9 % та діуретики
(петльові, тіазидні та тіазидоподібні) — 91,8 %. Бета-адреноблокатори приймали 75,6 % пацієнтів,
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блокатори рецепторів до ангіотензину II — 33,5 %, блокатори рецепторів альдостерону — 12,8 %,
препарати центральної дії — 18,6 %, статини — 63,8 %. Серед тих, кому призначали комбіновану
терапію, переважна більшість (71,9 %) приймали фіксовані комбінації антигіпертензивних препаратів.
Звертала на себе увагу низька частота призначення блокаторів рецепторів альдостерону (12,8 %), що
пояснюється тим, що дослідження проводилося переважно до 2015 року, коли з’явилися наукові докази
необхідності їх застосування як 4-го препарату.
Для подальшого аналізу ми розподілили наших пацієнтів залежно від кількості антигіпертензивних
препаратів, що вони приймали. Хоча у визначенні РАГ використовується 3 та більше антигіпертензивні
препарати, ми розподілили наших пацієнтів на дві групи: перша — ті, хто приймав 3 препарати, друга
— 4 та більше препаратів. Порівняння демо-графічних характеристик та рівня АТ у цих групах подано в
табл. 5. Як видно з табл. 5, групи в середньому не відрізнялися за віком та статтю, але пацієнти, які
приймали ≥ 4 препаратів, мали достовірно більшу масу тіла та ІМТ порівняно з групою пацієнтів, які
приймали 3 препарати. Також у них були достовірно вищі рівні офісного АТ як при надходженні в
стаціонар, так і при виписці. Слід зазначити, що в обох группах величина індексу апное-гіпопное була
високою, але не відрізнялася між собою.
За даними лабораторних обстежень пацієнти, які приймали ≥ 4 препаратів, мали достовірно вищий
рівень глюкози крові натще — 6,20 ± 0,09 ммоль/л порівняно з пацієнтами, які приймали 3 препарати,
— 5,90 ± 0,14 ммоль/л, (р < 0,05) та вищий рівень реніну плазми крові — 218,30 ± 15,73 нг/л проти
31,10 ± 5,91 нг/л (р < 0,05). Ренін-альдостеронове співвідношення було майже вдвічі вищим — 3,90 ±
± 0,95 ум.од. проти 2,20 ± 0,65 ум.од.), хоча і достовірно не відрізнялося між групами пацієнтів. Дані
подані в табл. 6.
За даними ехокардіографії, при надходженні в клініку пацієнти обох груп достовірно відрізнялися за
діаметром кореня аорти, товщиною міжшлуночкової перегородки, задньої стінки лівого шлуночка та
ІММЛШ. Всі вищенаведені показники були достовірно більшими в групі пацієнтів, які приймали 4
антигіпертензивні препарати та більше, що абсолютно закономірно, оскільки рівень АТ навіть за умови
лікування в даної групи пацієнтів був початково вищим, що відповідає більш тяжкому ураженню серця
як органа-мішені (табл. 7).
Аналізуючи, як відрізнялися пацієнти обох груп за основними клінічними станами, ми встановили, що в
пацієнтів, які приймали 4 антигіпертензивні препарати та більше достовірно частіше зустрічалось
ожиріння (45,6 проти 34,0 %), частіше виявлялась вторинна АГ (5,4 проти 2,5 %) за рахунок стенозу
ниркових артерій (1,6 проти 0,2 %) та гіперальдостеронізму (2,3 проти 0,2 %), частіше відмічалися
цукровий діабет II типу (24,7  проти 9,5 %), патологія ЩЗ (12,6 проти 8,4 %) за рахунок гіпотиреозу
(4,1 проти 1,5 %), ХХН (5,0 проти 1,5 %), хронічний пієлонефрит (18,9 проти 14,0 %), ІХС (47,0 проти
37,2 %) із зсувом стенокардії напруження до більш тяжкого ФК: стенокардія напруження III ФК (7,4
проти 3,4 %), серцева недостатність (15,0 проти 9,3 %) (табл. 8).
Ми оцінили структуру призначення антигіпертензивних препаратів та виявили, що групи достовірно
відрізнялися між собою за всіма групами призначених антигіпертензивних препаратів. Так, у групі
пацієнтів, які приймали ≥ 4 препаратів, достовірно більше призначалися антагоністи кальцію, бета-
адреноблокатори, діуретики, статини, альфа-адреноблокатори, блокатори рецепторів до АТ II,
препарати центральної дії та блокатори рецепторів альдостерону. У групі пацієнтів, які приймали 3
препарати, частіше призначалися тільки інгібітори АПФ та аспірин (табл. 9).
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У групі пацієнтів, які приймали 4 антигіпертензивні препарати та більше, більшість пацієнтів приймали
4 антигіпертензивні препарати — 76,8 %, 5 — 18,6 % і тільки 4,6 % пацієнтів приймали 6
антигіпертензивних препаратів (рис. 1).
При аналізі ступеня зниження АТ ми встановили, що загалом ступінь зниження офісного АТ серед
пацієнтів, які приймали 3 препарати та більше, становив для САТ 43,47 ± 0,65 мм рт.ст., для ДАТ —
20,33 ± 0,74 мм рт.ст., р < 0,001 для обох значень. 
Аналіз ступеня зниження АТ залежно від кількості препаратів показав, що ДАТ між пацієнтами, які
приймали 3 препарати та 4 і більше препаратів, достовірно не відрізнявся та становив 19,88 та 20,81
мм рт.ст. відповідно, а офісний САТ достовірно більше знизився в пацієнтів, які приймали 4 та більше
препаратів, — на 45,78 мм рт.ст. порівняно з групою, що приймала 3 препарати, — 41,3 мм рт.ст., р <
0,001 (табл. 10). 
Ступінь зниження САТ загалом по групі достовірно відрізнявся за САТ та не відрізнялася за ДАТ (табл.
11).
Ступінь зниження АТ серед пацієнтів, які приймали 3 препарати, достовірно відрізнявся за ДАТ між
тими, кому вдалося та не вдалося досягти цільо-вого АТ. У пацієнтів, які приймали 4 та більше

http://www.mif-ua.com/media/uploads/arhiv/ag/2018/1%20(57)/56-1.jpg


04.12.2019 Структура пацієнтів із резистентною артеріальною гіпертензією: Версія для друку | Интернет-издание "Новости медицины и…

www.mif-ua.com/archive/article_print/45716 11/19

препаратів, достовірно відрізнявся ступінь зниження САТ між тими, у кого досягуто та не досягнуто
цільо–вий АТ (табл. 12).
У пацієнтів, у яких не було досягнуто цільового САТ (31 %), спостерігались достовірно вищі показники
АТ при надходженні в стаціонар. У них був достовірно вищий рівень кортизолу крові (155,0 ± 44,0 нг/л
проти 35,9 ± 20,8 нг/л), вищий ІММЛШ (147,50 ± 3,46 г/м2 проти 135,30 ± 1,74 г/м2), частіше
спостерігалось ожиріння (42,9 проти 37,5 %), аномалії розвитку нирок (2,7 проти 0,8 %), облітеруючий
атеросклероз нижніх кінцівок (2,0 проти 0,2 %), структурні зміни наднирників (3,0 проти 1,2 %),
нефропатія (1,3 проти 0,2 %), вищий ступінь серцевої недостатності (СН 2А стадії; 16,9 проти 8,5 %)
(табл. 13–16).
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Серед пацієнтів, які не досягли цільового рівня САТ, частіше призначалися антагоністи кальцію,
препарати центральної дії, блокатори рецепторів альдостерону, менше — фіксовані комбінації. Такий
результат можна пояснити тим, що пацієнтам була необхідна більша кількість препаратів для зниження
АТ, а для тих, у кого було досягнення цільового АТ, було достатньо потрійної або подвійної фіксованої
комбінації та не було необхідності додавати 4–6-й препарати (табл. 17).
За кількістю антигіпертензивних препаратів серед пацієнтів, які досягли цільового рівня АТ,
переважало призначення 3 препаратів, оскільки було достатньо для досягнення цільового рівня АТ. У
групі пацієнтів, які не досягли цільового САТ, переважало призначення 4 та 5 антигіпертензивних
препаратів (табл. 18).
Чим старше були пацієнти, тим гірше знижувався ДАТ. Чим вищий був ступінь АГ, тим гірше знижувався
САТ. У пацієнтів із порушеною толерантністю до вуглеводів гірше знижувався САТ, із гіпертензивним
серцем — як САТ, так і ДАТ, із ХХН — ДАТ, із нефропатією — САТ, а в пацієнтів із нічним апное — ДАТ.
Чим вищий був рівень креатиніну в пацієнтів, тим гірше знижувався САТ. При відключеній нирці — теж
САТ. Підвищений рівень індексу атерогенності сприяв гіршому зниженню ДАТ. Більш високий рівень
калію крові — теж ДАТ. Чим вищий був ІММЛШ, тим сильніше знижувався САТ (табл. 19).
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Обговорення

Наші дані продемонстрували, що серед пацієнтів із резистентною артеріальною гіпертензією жінок було
більше, ніж чоловіків, — 62,7 проти 36,7 % відповідно. Серед них у 5 % була виявлена вторинна
артеріальна гіпертензія: у структурі переважну частку становили ренопаренхімна артеріальна
гіпертензія, аденома наднирників із гіперальдостеронізмом та порушення функції щитоподібної залози з
гіпотиреозом. 16,6 % пацієнтів із резистентною АГ мали цукровий діабет 2-го типу, у 15,8 % пацієнтів
було перенесене порушення мозкового кровообігу в анамнезі, де переважав ішемічний інсульт — 12,8
%. У нашому дослідженні фібриляція передсердь спостерігалась у 8,1 % пацієнтів із резистентною АГ,
що значно частіше, ніж у загальній популяції, що свідчить про тяжкість даної категорії пацієнтів.
Yook Chin Chia та Siew Mooi Ching вивчали поширеність та предиктори резистентності до АГ терапії в
жителів Південно-Східної Азії [48]. Поширеність АГ на первинному огляді в їх дослідженні становила 8,8
%. Їх дані також показують, що в пацієнтів із хронічним захворюванням нирок (ХЗН) в 2,9 раза частіше
зустрічалась резистентна АГ порівняно з пацієнтами без ХЗН. Це узгоджується з висновками в інших
дослідженнях [12, 14]. Автори пояснюють це тим, що у хворих із ХЗН підвищена чутливість до солі, у
результаті чого відбувається затримка натрію та рідини, що призводить до більш складного конт-ролю
АТ [48]. Пацієнти в дослідженні Yook Chin Chia були віком у середньому 66,9 року. Резистентна АГ у
даному дослідженні негативно була пов’язана з віком, що автори пояснюють з ефектом виживання
хворих, які піддалися лікуванню, порівняно з тими пацієнтами, у яких вже виникли ускладнення від
неконтрольованої АГ. Багато досліджень показали, що більшості пацієнтів із АГ потрібні 2 препарати
або більше для досягнення цільового рівня АТ [14, 16, 24, 28, 30, 31]. Середня кількість
антигіпертензивних препаратів, використаних в їх дослідженні, була 2. Вони також виявили поганий
рівень контролю АТ серед тих, хто приймав лише 2 препарати, навіть у тих, хто отримував 3 препарати,
рівень контролю АТ був меншим за 50 %. Однак загалом використання діуретиків в їх дослідженні було
низьким. 
L. Holmqvist зі співавт. досліджували прихильність до лікування в пацієнтів із резистентною АГ, які
контролювали або не контролювали АТ, та те, які фактори сприяли неприхильності до лікування. 5846
пацієнтів протягом 2 років пройшли лікування 3 антигіпертензивними препаратами та більше [23].
Пацієнти, які досягали цільових рівнів АТ, були старші за віком та мали менше цукрового діабету.
Початково пацієнти мали прихильність більше 80 %. Протягом першого року лікування прихильність
знизилася на 11 % незалежно від контрольованого чи неконтрольованого АТ. Вища прихильність
спостерігалась тільки в пацієнтів із цукровим діабетом та АГ, що автори пояснюють структурованістю
лікування такого пацієнта. 
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Резистентна АГ пов’язана із суттєвими несприятливими наслідками, включаючи підвищений ризик
розвитку серцево-судинних подій та смерті, а також зниження якості життя [39, 47]. Точні механізми,
що лежать в основі розвитку резистентної АГ, залишаються незрозумілими, хоча було запропоновано
кілька механізмів [34–36, 46]. Збільшення вмісту рідини та рівня альдостерону відіграє вирішальну
роль у розвитку РАГ, тоді як посилена активація симпатоадреналової системи істотно сприяє
рефрактерній гіпертензії [30, 32, 41]. У пацієнтів з істинною РАГ оптимізація антигіпертензивного
режиму повинна бути початковим фармакотерапевтичним підходом, що включає перехід до ідеальної
комбінації з 3 лікарськими засобами: інгібітор АПФ або блокатор рецепторів до АТ II, антагоніст кальцію
та тіазидний чи тіазидоподібний діуретик. Антагоністи альдостону є препаратом вибору як 4-й препарат
для лікування РАГ з урахуванням значного зниження АТ, що спостерігалося в клінічних випробуваннях
[45]. 
Висновки

1. Вторинна артеріальна гіпертензія була виявлена в 5 % хворих із резистентною гіпертензією, у
структурі найбільшу частку становили ренопаренхімна гіпертензія, аденома наднирників із
гіперальдостеронізмом та порушення функції щитоподібної залози з гіпотиреозом.
2. Ступінь зниження офісного АТ серед пацієнтів, які приймали 3 антигіпертензивні препарати та
більше, загалом становив для САТ 43,47 ± 0,65 мм рт.ст., для ДАТ — 20,33 ± 0,74 мм рт.ст., р < 0,001
для обох значень. ДАТ між пацієнтами, які приймали 3 препарати та 4 і більше препаратів, достовірно
не відрізнявся та становив 19,88 та 20,81 мм рт.ст. відповідно, а офісний САТ достовірно більше
знизився в пацієнтів, які приймали 4 та більше препаратів, — на 45,78 мм рт.ст. порівняно з групою, що
приймала 3 препарати, — 41,3 мм рт.ст., р < 0,001.
3. Серед пацієнтів із резистентною артеріальною гіпертензією 3 антигіпертензивні препарати приймали
51,4 % пацієнтів, 4 — 37,1 %, 5 — 9,1 %, 6 — 2,4 %.
4. У структурі призначень частіше призначались інгібітори АПФ — у 65,5 % пацієнтів, антагоністи
кальцію — у 69,9 %, діуретики — у 91,8 %. Бета-адреноблокатори приймали 75,5 % пацієнтів,
блокатори рецепторів до АТ II — 33,5 %, блокатори рецепторів альдостерону — 12,8 %. Фіксовані
комбінації при-ймали 71,9 % пацієнтів.
5. У пацієнтів, у яких не було досягнуто цільового САТ (31 %), спостерігались достовірно вищі
показники АТ при надходженні в стаціонар. У них був достовірно вищий рівень кортизолу крові (155,0
± 44,0 нг/л проти 35,9 ± 20,8 нг/л), вищий ІММЛШ (147,50 ± 3,46 г/м2 проти 135,30 ± 1,74 г/м2),
частіше спостерігались ожиріння (42,9 проти 37,5 %), аномалії розвитку нирок (2,7 проти 0,8 %),
облітеруючий атеросклероз нижніх кінцівок (2,0 проти 0,2 %), структурні зміни наднирників (3,0 проти
1,2 %), нефропатія (1,3 проти 0,2 %), вищий ступінь серцевої недостатності (СН 2А стадії; 16,9 проти
8,5 %).
6. Пацієнти, які приймали ≥ 4 препаратів, мали достовірно вищий рівень глюкози крові натще — 6,20 ±
0,09 ммоль/л порівняно з пацієнтами, які приймали 3 препарати, — 5,90 ± 0,14 ммоль/л (р < 0,05) та
вищий рівень реніну плазми крові — 218,30 ± ± 15,73 нг/л проти 31,10 ± 5,91 нг/л (р < 0,05).
Ренінальдостеронове співвідношення було майже вдвічі вищим (3,90 ± 0,95 ум.од. проти 2,20 ± 0,65
ум.од.), хоча і достовірно не відрізнялося між групами пацієнтів.
Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів при підготовці даної статті.
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