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Несмотря на постоянное внимание к пробле-
ме артериальной гипертензии (АГ) в мире, 
разработку Европейских и национальных 

рекомендаций по стандартизации диагностики и 
лечения, АГ остается одной из актуальнейших про-
блем в мире, являясь основным фактором риска 
грозных, нередко фатальных, сердечно-сосудистых 
осложнений [3, 9, 11, 12, 14]. В основе успешной 
профилактики, своевременной диагностики и вы-
бора оптимального лечения пациентов с АГ лежит 
стандартизированный подход и согласованность 
между врачами разных специальностей, понимание 
общих целей терапии, а также комплаенс с пациен-
том. Достигнуть поставленных целей можно строго 
придерживаясь европейских и, созданных на основе 
них, национальных рекомендаций по лечению АГ с 
целью первичной и вторичной профилактики кар-
диоваскулярных осложнений [4]. 

На данный момент в кардиологической и тера-
певтической практике руководствуются последни-
ми рекомендациями по лечению АГ Европейского 
общества кардиологов (ESC) 2013  г., рекомендаци-
ями украинского общества кардиологов 2011  г., а 
также рекомендациями российского общества кар-
диологов 2010  г. [10]. В стандартах определяются 

цели терапии, выбор оптимальной медикаментоз-
ной терапии в той или иной клинической ситуации, 
профилактика первичных или повторных сердечно-
сосудистых событий. Традиционным, теоретически 
и практически оправданным является комплекс-
ный подход к пациенту с артериальной гипертензи-
ей с оценкой общего суммарного сердечно-сосуди-
стого риска. Уровень артериального давления (АД) 
является основным модифицируемым и наиболее 
значимым предиктором осложненного течения АГ. 
Кроме того, цифры АД определяют не только фар-
макотерапию, но и интенсивность антигипертен-
зивной тактики [1, 2, 5, 7, 9, 10, 11, 13]. 

В рекомендациях ESC по диагностике и лечению 
АГ 2013 года, впервые обозначено, что достижение 
целевого АД у пациентов высокого кардиоваску-
лярного риска не является единственной конеч-
ной точкой антигипертензивной терапии [5, 10]. 
Необходима также коррекция дополнительных 
факторов неблагоприятных исходов, выявляемых 
при проведении суточного мониторирования АД 
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(СМАД), таких, как степень ночного снижения АД, 
вариабельность САД, скорость и величина утренне-
го подъема АД, наличие и частота гипотензивных 
состояний, которые более тесно коррелируют с по-
ражением органов-мишеней и сердечно-сосудисты-
ми событиями, чем уровень офисного АД [1, 3, 6, 7, 
8, 10]. Таким образом, коррекция показателей СМАД 
у больных, перенесших ишемический инсульт (ИИ), 
впервые определена, как одна из целей антигипер-
тензивной терапии и показатель ее эффективности 
[10].

Целевым уровнем для данной категории пациен-
тов обозначено АД<140/90  мм рт. ст. Строгий нор-
мотензивный контроль, а также снижение риска 
повторных церебральных и сердечно-сосудистых 
событий в большинстве случаев обеспечивается 
адекватной комбинацией антигипертензивных 
препаратов [10]. В тоже время исследований, даю-
щих достаточно оснований утверждать о преиму-
ществах какого-либо одного антигипертензивного 
средства перед другими или предпочтительной 
комбинации антигипертензивных препаратов во 
вторичной профилактике инсульта в настоящее 
время нет [7,10]. Недостаточно данных по сравни-
тельной эффективности различных комбинаций 
антигипертензивных препаратов у пациентов, 
перенесших ИИ, в отношении частоты достижения 
целевых уровней АД, влияния на показатели СМАД.

Цель исследования

Сравнить отдаленное влияние различных комби-
наций антигипертензивных препаратов на течение 
артериальной гипертензии у пациентов, перенес-
ших ишемический инсульт.

Материал и методы

Для решения поставленных задач было обследо-
вано 139 пациентов. Основную группу составили 
75 пациентов с АГ 1 и 2 степени (37 мужчин и 38 
женщин), перенесших ИИ, в возрасте от 30 до 75 лет 
(средний возраст 60,9±0,96 лет). Критериями вклю-
чения в основную группу были: установленная АГ, 
документированный ИИ в сроки 6 и более месяцев 
назад до момента включения в исследование. Диа-
гноз АГ устанавливали в соответствии с рекоменда-
циями ESC по диагностике и лечению артериальной 
гипертензии 2007 и 2013. К критериям исключения 
из исследования относили: АГ 3 степени, сердечную 
недостаточность ≥III функционального класса, по-
стоянную форму фибрилляции предсердий, гемор-
рагический инсульт в анамнезе, критические стено-
зы общей сонной артерии.

В группу сравнения вошли 34 больных АГ 1 и 2 
степени без мозговых инсультов в анамнезе в воз-
расте от 45 до 75 лет (средний возраст 57,6±1,41 
лет).

Контрольная группа состояла из 30 нормотен-
зивных пациентов, которые не отличались по полу 

и возрасту от пациентов основной группы и группы 
сравнения. 

С целью сравнительной оценки эффективности 
различных вариантов комбинированной анти-
гипертензивной терапии все больные основной 
группы исследования были рандомизированы на 
две группы. В группе А (37 больных) проводили ле-
чение с использованием комбинации олмесартан 
10 мг в сутки и гидрохлортиазид 12,5 мг в сутки. Па-
циентам группы В (38 больных) назначали комби-
нацию олмесартан 10 мг в сутки и амлодипин 5 мг 
в сутки. Через 52 недели терапии в двух группах 
исследовали показатели СМАД и ЭКГ с оценкой ВСР 
проводили дуплексное сканирование сосудов шеи и 
головного мозга.

При проведении СМАД было оценено среднесу-
точные показатели систолического АД (САД), диа-
столического АД (ДАД) и среднего АД (срад), пока-
затели «нагрузки давлением» (НД), вариабельность 
АД (ВАР АД), пульсовое АД (Ps АД), определяли ско-
рость утреннего подъема САД и ДАД.

При дуплексном сканирования общих сонных 
артерий определяли скоростные показатели крово-
тока (пиковая систолическая (Vps) и конечно- диа-
столическая скорости (Ved)), индексы ригидности 
сосудов (пульсационный индекс (PI) и индекс рези-
стентности (RI)) и толщину комплекса интима – ме-
диа (ТКИМ).

При проведении допплерографии сосудов голов-
ного мозга оценивали церебральный гемодинами-
ческий резерв с помощью гиперкапничнои пробы.

Статистическую обработку результатов прово-
дили с использованием методов параметрической 
статистики и непараметрических методов анализа 
данных. Для определения корреляционной связи 
анализировали показатель ранговой корреляции 
Спирмена (r).

Результаты исследования

Уровень «офисного» АД до назначения анти-
гипертензивной терапии в группе А составил 
(157,03±1,61 мм рт. ст.) САД и (91,32±1,12 мм рт. ст.) 
для САД, в группе В соответственно (157,13 ± 1,4 мм 
рт. ст.) и (91,34 ±0,9 мм рт. ст.), р > 0,05. Через 3 не-
дели процент пациентов, достигших целевых цифр 
«офисного» АД достоверно не отличался и составил 
в группе А – 37,8% и в группе В – 36,8%, р>0,05.

Пациентам, не достигшим целевых цифр «офис-
ного» АД, было увеличено дозы гидрохлоротиа-
зида (25 мг в сутки) и амлодипина (10 мг в сутки). 
Через 6 недель целевой АД при офисном измере-
нии было достигнуто у 32 больных (84,2%) группы 
А и у 31 пациента (83,8%) группы В. Так, в группе 
А «офисный» АД составил (130,4 ±1,9  мм рт. ст.) 
САД и (78,11±0,99 мм рт. ст.) для ДАД, в группе в – 
(129,7±1,8 мм рт. ст.) и (78,68±0,95 мм рт. ст.) соот-
ветственно, р>0,05. При использовании двух ком-
бинаций антигипертензивных препаратов не было 
случаев отмены препаратов из-за побочных эффек-
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тов, что демонстрировало хорошую переносимость 
предназначенных режимов комбинированной тера-
пии.

При анализе данных СМАД через 52 недели было 
установлено, что комбинации олмесартан/амлоди-
пин и олмесартан/гидрохлоротиазид в одинаковой 
степени снижают среднесуточные САД и ДАД, СрАД 
и показатели «нагрузки давлением». 

Анализ параметров циркадного ритма АД после 
лечения позволил выявить ряд достоверных разли-
чий при применении комбинаций олмесартан/ги-
дрохлоротиазид и олмесартан/амлодипин. Исполь-
зование комбинированной терапии олмесартан/ 
гидрохлоротиазид сопровождалось достоверным 
снижением показателей пульсового АД за сутки (до 
лечения – 57,24 ± 1,87  мм рт. ст., на фоне терапии 
– 42,76±1,0  мм рт. ст., р<0,001), что отражало сни-
жение ригидности крупных сосудов эластического 
типа.

Особенностями влияния комбинации олме-
сартан/амлодипин явилось снижение показате-
лей вариабельности АД за сутки (вариабельность 
САД за сутки до лечения – 17,38±0,72 мм рт. ст., на 
фоне терапии – 12,41±0,53  мм рт. ст., р<0,001, ва-
риабельность ДАД за сутки 13,46±0,83  мм рт. ст. и 
9,88±0,52 мм рт. ст. соответственно, р=0,002), что ве-
роятно было обусловлено положительным эффек-
том на нейрогуморальные механизмы регуляции 
сосудистого тонуса и уменьшением спазма сосудов 
мышечного типа.

Преимуществами применения комбинации ол-
месартан/гидрохлоротиазид было повышение по-
казателя SDANN (до лечения – 103,6±5,01 мс, после 
лечения – 126,6±5,72 мс, р=0,008), который отража-
ет активность симпатической нервной системы в 
регуляции сосудистого тонуса. 

Комбинация олмесартан/амлодипин положи-
тельно влияла на вегетативную регуляцию сердеч-
но-сосудистой деятельности, что подтверждалось 
достоверным увеличением основных временных 
показателей ВСР (SDNN на 14,6% (р=0,001), RMSSD 
и HRVTI на 24% (р<0,001)) и свидетельствовало о 
снижении активности симпатической и повышение 
парасимпатической систем в регуляции автоном-
ной работы сердца.

Было обнаружено также особенности влияния 
комбинации олмесартан/амлодипин на показатели 
кровотока в магистральных сосудах шеи и голов-
ного мозга. Анализ показателей дуплексного ска-
нирования общих сонных артерий при ее примене-
нии выявил снижение индекса резистентности на 
19% дело и на 15% слева, пульсационного индекса 
на 18% и 16% соответственно (р<0,001), что сви-
детельствовало о тенденции к улучшению упруго-
эластичных свойств общих сонных артерий.

Также установлено, что комбинация олмесар-
тан/амлодипин способствовала увеличению пи-
ковой систолической скорости кровотока (Vps) от 
57,42±2,59 см/с до 71,61±2,6 см/с (р<0,001) дело и 
от 57,85±2,65 см/с до 68,99±2,56 см/с (р<0,001) сле-

ва. Аналогично, конечно-диастолическая (Ved) ско-
рость кровотока в общей сонной артерии справа и 
слева на фоне терапии статистически значимо пре-
вышала показатели до лечения. Так, Ved справа уве-
личилась с 15,19±0,52 см/с до 23,58±0,88 см/с и сле-
ва от 15,46±0,74 см/с до 20,91±0,87 см/с (р<0,001).

Изучение мозгового кровотока на фоне приме-
нения олмесартан/амлодипин выявило увеличе-
ние церебрального гемодинамического резерва 
(до лечения – 3,3%, на фоне терапии – 11,4% спра-
ва и 12,9% слева, р<0,01), что отражало повышение 
функционального резерва мозгового кровотока и 
улучшение адаптационных возможностей системы 
мозгового кровообращения.

В целом, проведенное исследование показало, 
что комбинация олмесартан/гидрохлоротиазид и 
олмесартан/амлодипин у больных АГ, перенесших 
ИИ или ТИА, в одинаковой степени снижают «офис-
ное» АД и среднесуточные показатели АД. Но их 
применение сопровождается различными допол-
нительными церебропротекторными свойствами 
и обосновывает дифференцированное использова-
ние комбинированного лечения.

Выводы

Комбинации антигипертензивных препаратов 
олмесартан/ гидрохлоротиазид и олмесартан/
амлодипин в одинаковой степени снижают «офис-
ное» АД и среднесуточные показатели АД, скорость 
утреннего подъема АД и показатели «нагрузки дав-
лением» и характеризуются хорошей переносимо-
стью. 

Применение антигипертензивных препаратов в 
комбинации олмесартан/ гидрохлоротиазид спо-
собствует снижению пульсового АД за сутки и по-
вышению показателя SDANN.

Комбинированное лечение с использованием ол-
месартана и амлодипина способствует снижению 
показателей вариабельности АД и достоверному 
увеличению временных параметров вариабельно-
сти сердечного ритма, характеризующих повыше-
ние тонуса парасимпатической нервной системы. 
Применение данной комбинации ассоциировалось 
со снижением индексов ригидности сосудов на экс-
тракраниальном уровне, увеличением скоростных 
показателей в общих сонных артериях и церебраль-
ного гемодинамического резерва, что отражало 
улучшение мозговой гемодинамики.
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Эффективность комбинированной антигипертензивной терапии у 
пациентов с ишемическим инсультом в анамнезе
О.Н. Крючкова, Э.Ю. Турна, Л.Д. Мамедиева

Представлены результаты обследования 75 больных АГ и ИИ в анамнезе. 
Установлены особенности течения АГ и ремоделирования сосудов 
шеи и головного мозга. Также изучено влияние различных вариантов 
комбинированной антигипертензивной терапии на параметры СМАД и 
показатели ремоделирования сосудов шеи и церебральный гемодинамический 
резерв. Комбинации олмесартан/гидрохлортиазид и олмесартан/ амлодипин в 
равной степени снижают офисное АД, среднесуточные показатели САД и ДАД. 
Снижение пульсового АД более выражено под влиянием комбинации олмесартан/ 
гидрохлортиазид. Комбинация олмесартан/амлодипин способствует снижению 
вариабельности АД, улучшению показателей ВСР и ремоделирования сосудов шеи 
и головного мозга.

Effectiveness of combination antihypertensive therapy in patients 
with ischemic stroke in history
O.N. Kryuchkova, E.U. Turna, L.D. Mamedieva

The study involved 139 patients: a study group consisted of 75 patients with arterial hy-
pertension 1 and 2 degrees and ischemic stroke in history, in the comparison group – 34 
patients with hypertension 1 and 2 degrees without cerebrovascular accidents in history 
and in the control group – 30 normotensive patients. All patients of the main group – 
blind randomized 2 groups: treated with a combination of olmesartan/hydrochlorothi-
azide (37 patients) and olmesartan/amlodipine (38 patients), matched by sex and age. 
Results were assessed after 52 weeks of therapy. 
Ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) and ECG study of heart rate variability 
(HRV), carotid artery duplex scanning, transcranial doppler.
Investigation results of 75 patients with arterial hypertension and ischemic stroke in 
history are presented. Features of arterial hypertension and remodeling of neck and 
brain blood vessels course have been established. Also, the influence of different vari-
ants of combined antihypertensive therapy on ambulatory blood pressure monitoring 
parameters and indexes of neck blood vessels remodeling and cerebral hemodynamic 
reserve have been studied. Combinations of olmesartan/hydrochlorothiazide and olme-
sartan/amlodipine equally reduce office blood pressure, average daily indexes of systolic 
and diastolic blood pressure. Decreasing of pulse pressure more marked under combi-
nation of olmesartan/hydrochlorothiazide. The combination of olmesartan/amlodipine 
assists the variability of blood pressure reduction, improvement of heart rate variability 
and remodeling of neck and brain blood vessels indexes.
Keywords: hypertension, stroke, combined antihypertensive therapy.


