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Влияние длительной антигипертензивной 
терапии на показатели центрального аортального 
давления и висцерального ожирения у больных 
артериальной гипертензией в сочетании 
с сахарным диабетом 2 типа 
Михаил Евгеньевич Стаценко*, Мария Владимировна Деревянченко 
Волгоградский государственный медицинский университет
Россия, 400131, Волгоград, площадь Павших борцов, 1

Цель. Оценить влияние длительной комбинированной антигипертензивной терапии лизиноприлом и амлодипином на показатели цент-
рального аортального давления (ЦАД) и висцерального ожирения у больных артериальной гипертензией (АГ) в сочетании с сахарным диа-
бетом (СД) 2 типа. 
Материал и методы. Включено 30 пациентов 40-65 лет с АГ III стадии и СД 2 типа. После проведения «отмывочного периода» назначали
комбинированную терапию амлодипином 6,2±2,5 мг/сут и лизиноприлом 12,3±5,0 мг/сут, продолжали гиполипидемическую терапию
аторвастатином 17,0±4,7 мг/сут, комбинированную сахароснижающую терапию метформином 1093,8±253,6 мг/сут и гликлазидом
82,1±38,5 мг/сут в течение 24 нед. Исходно и через 24 нед проводили стандартное физическое обследование, суточное мониторирование
параметров ЦАД, анализ состава тела с оценкой процентного содержания висцерального жира, рассчитывали индекс висцерального жира
(VAI), определяли степень дисфункции жировой ткани и уровень гликированного гемоглобина (HbA1c). 
Результаты. На фоне длительной терапии лизиноприлом+амлодипином отмечено достоверное снижение уровня офисного систолического
(САД) и диастолического артериального давления (ДАД) на 22,3 и 12,5%, соответственно, частоты сердечных сокращений на 9,8%, а
также уровня HbA1С на 1,4% по сравнению с исходными значениями. Выявлено статистически значимое снижение процента висцерального
жира по данным биоимпедансометрии на 13,6% и VAI на 22,5%, отмечено уменьшение процента больных с очень высоким уровнем вис-
церального жира (∆%=-36,7, р<0,05). Достоверно улучшились показатели центральной гемодинамики в виде снижения среднесуточных,
дневных и ночных значений САД, ДАД, пульсового артериального давления, индекса аугментации в аорте.
Заключение. Таким образом, длительная терапия фиксированной комбинацией лизиноприла и амлодипина показала не только высокую
антигипертензивную эффективность, способность достоверно улучшать показатели ЦАД, но и снижать активность висцерального ожирения,
оказывая дополнительное положительное метаболическое действие без коррекции дозы статинов и сахароснижающих препаратов. 

Ключевые слова: артериальная гипертензия, сахарный диабет 2 типа, центральное аортальное давление, висцеральное ожирение, дис-
функция жировой ткани.
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Influence of Long-Term Antihypertensive Therapy on Parameters of Central Aortal Pressure and Visceral Obesity in Patients with Arterial
Hypertension and Diabetes Mellitus Type 2
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Aim. To study the effect of long-term combined antihypertensive therapy with lisinopril plus amlodipine on the parameters of central aortic pressure
(CAD) and visceral obesity in patients with arterial hypertension (HT) combined with type 2 diabetes mellitus (DM).
Material and methods. 30 patients with stage III of HT and DM type 2 aged 40-65 years were included into the study. After "washout period",
combined therapy with amlodipine 6.2±2.5 mg/day and lisinopril 12.3±5.0 mg/day was prescribed, hypolipidemic therapy with atorvastatin
17.0±4.7 mg/day and combined hypoglycemic therapy with metformin 1093.8±253.6 mg/day and gliclazide 82.1±38.5 mg/day were continued
within 24 weeks. Initially, and after 24 weeks, a standard physical examination, 24-hour CAP parameters monitoring, body composition analysis with
a percentage of visceral fat calculation, a visceral fat index (VAI) determination, the degree of adipose tissue dysfunction and the level of glycated he-
moglobin (HbA1c) assessment were performed.
Results. Because of long-term therapy with lisinopril + amlodipine, a significant decrease in the level of office systolic (SBP) and diastolic blood
pressure (DBP) by 22.3 and 12.5%, respectively, heart rate by 9,8%, and HbA1C level by 1.4% was found in comparison with the initial values.
According to bioimpedanceometry a statistically significant decrease in the percentage of visceral fat (by 13.6%) was revealed, as well as VAI (by
22.5%) and the percentage of patients with very high visceral fat (Δ%=-36.7, р<0.05). Indicators of central hemodynamics were significantly
improved in the form of decrease in the average daily, daytime and nighttime values of aortic SBP, DBP, pulse blood pressure, and augmentation index.
Conclusions. Thus, long-term combined therapy with lisinopril and amlodipine has shown not only high antihypertensive efficacy and the ability to
reliably improve the parameters of CAD, but also to reduce the activity of visceral obesity, providing an additional positive metabolic effect without ad-
justing the dose of statins and hypoglycemic drugs.
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Висцеральное ожирение – мощный фактор риска
сердечно-сосудистых осложнений. В настоящее время
нет четкой позиции, являются ли сахарный диабет (СД)
2 типа и артериальная гипертензия (АГ) осложнением
ожирения, или они представляют собой сопутствую-
щие заболевания, возникновение и прогрессирование
которых усугубляется наличием ожирения [1]. Россий-
ские клинические рекомендации рассматривают эти
состояния как ассоциированные (сопутствующие) за-
болевания [2]. 

Исходя из современной классификации феноти-
пов ожирения, все пациенты с сочетанием АГ и СД 2
типа относятся к метаболически тучному фенотипу, и
имеют очень высокий (4 стадия по шкале CMDS (Car-
diometabolic Disease Staging)) кардиометаболический
риск [1,3-5]. 

Первичная цель лечения лиц с АГ и СД 2 типа за-
ключается в максимальном снижении общего долго-
срочного сердечно-сосудистого риска [6]. При выборе
антигипертензивной терапии у данной категории ко-
морбидных больных необходимо учитывать не только
ее способность снижать уровень артериального дав-
ления (АД), но и оказывать благоприятное метаболи-
ческое действие [7-9]. 

Эффективность лизиноприла у пациентов с АГ и
сопутствующим ожирением была изучена в много-
центровом двойном слепом рандомизированном
плацебо-контролируемом исследовании TROPHY (The
Treatment in Obese Patients with Hypertension): пока-
заны его преимущества перед гидрохлортиазидом по
влиянию на уровень диастолического АД (ДАД) и уг-
леводный обмен [10]. 

В исследовании «ДИРИЖЕР» у больных с АГ, мета-
болическим синдромом и неалкогольной жировой
болезнью печени отмечен более выраженный антиги-
пертензивный эффект лизиноприла в сравнении с пе-
риндоприлом при сопоставимом уменьшении
гипертрофии левого желудочка и размеров предсер-
дий, улучшении показателей диастолической функции
левого желудочка и инсулинового обмена [11].

Целью данной работы было изучить влияние дли-
тельной 24-недельной комбинированной антигипер-
тензивной терапии лизиноприлом+амлодипином на
показатели суточного мониторирования центрального

(аортального) давления (ЦАД) и висцерального ожи-
рения у больных АГ в сочетании с СД 2 типа. 

Материал и методы 
В проспективное открытое нерандомизированное

неконтролируемое исследование включено 30 боль-
ных (56,7% мужчин, 43,3% женщин) АГ III стадии в
сочетании с СД 2 типа в возрасте 40-65 лет. У всех па-
циентов, принимавших антигипертензивные препа-
раты до включения в исследование, не были
достигнуты целевые значения АД (<140/85 мм рт. ст.)
[12]. За 5-7 дней до рандомизации больным отме-
няли антигипертензивные препараты («отмывочный
период»). После этого пациентам назначалась комби-
нированная терапия амлодипином и лизиноприлом
(Экватор, Гедеон Рихтер, Венгрия), а также была про-
должена гиполипидемическая терапия аторвастати-
ном, комбинированная сахароснижающая терапия
метформином и гликлазидом медленного высвобож-
дения (МВ) в течение 24 нед. 

Физикальное обследование включало оценку об-
щего состояния, регистрацию офисного АД на обеих
руках в положении пациента сидя по стандартной ме-
тодике, частоты сердечных сокращений (ЧСС), антро-
пометрию с расчетом индекса массы тела (ИМТ),
окружности талии (ОТ), окружности бедер (ОБ) с по-
мощью сантиметровой ленты и расчета соотношения
ОТ/ОБ. Проводили анализ состава тела с оценкой про-
центного содержания висцерального жира методом
биоэлектрического импеданса (Omron BF508 52, Япо-
ния). 

Из исследования исключали лиц с ИМТ >40 кг/м2

в связи с некорректностью применения метода био-
импедансометрии. В изучаемой группе преобладали
больные с ИМТ >30 кг/м2 (80%), ИМТ от 25 до 29,9
кг/м2 имели 20% пациентов. Рассчитывали индекс
висцерального жира (VAI), и определяли степень дис-
функции жировой ткани (ATD), возрастная норма для
изучаемой группы пациентов – ≤1,92 условных еди-
ниц (у.е.) [13].

Суточное мониторирование параметров ЦАД опре-
деляли с помощью многофункционального комплекса
BPLab и программного обеспечения Vasotens 24
(«Петр Телегин», Россия). Оценивали следующие ос-
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новные параметры ЦАД: среднесуточное, дневное и
ночное систолическое АД (САД) и ДАД в аорте (САДао
сут, ДАДао сут, САДао день, ДАДао день, САДао ночь,
ДАДао ночь), пульсовое аортальное давление за сут,
день, ночь (ПАДао сут, ПАДао день, ПАДао ночь), индекс
аугментации в аорте (ИА сут, ИА день, ИА ночь), ва-
риабельность – ВСАДао сут, ВДАДао сут, ВСАДао день,
ВДАДао день, ВСАДао ночь, ВДАДао ночь. Анализ выра-
женности суточной кривой ЦАД рассчитывали так же,
как и для периферического давления на плечевой ар-
терии – проводили по суточному индексу (СИ) с ис-
пользованием традиционных критериев определения
выраженности двухфазного ритма: dipper, non-dipper,
over-dipper, night-peaker – подробно описан в более
ранних наших публикациях [8, 14]. 

Уровень гликированного гемоглобина (HbA1c)
определяли иммунотурбодиметрическим методом с
помощью реактивов DiaSys Diagnostnc Sistems GmbH
(Германия) на биохимическом анализаторе Erba XL-
200 (Чехия). 

Статистическую обработку результатов проводили
с использованием статистического пакета Statistica 6.0
(Statsoft Inc., США). Нормальность распределений по-
казателей оценивали по критерию Шапиро-Уилка.
Данные представлены в виде М±SD, где М – среднее
значение, SD – стандартное отклонение. Для оценки
статистической значимости различий между показате-
лями использовали критерий Вилкоксона, в случае
дихотомических показателей статистическая значи-
мость различий долей оценивалась с использованием
точного метода Фишера. Для оценки статистики свя-
зей проводили корреляционный анализ по Спирмену.
Нулевую статистическую гипотезу об отсутствии разли-
чий и связей отвергали при p<0,05.

Контроль безопасности терапии проводили путем
регистрации нежелательных явлений в период лече-
ния пациентом в «Дневнике самоконтроля». Оцени-
вали нежелательные лекарственные явления с
использованием метода открытого стандартного во-
проса и мониторинга лабораторных и инструменталь-
ных показателей, которые могли бы свидетельствовать
о развитии нежелательных лекарственных реакций во
время визитов. 

Исследование проводилось в соответствии с этиче-
скими принципами, изложенными в Хельсинкской
декларации Всемирной медицинской ассоциации
(2008 г.), трехсторонним соглашением по Надлежа-
щей клинической практике (ICH GCP), Конституцией
РФ, Федеральным законом Российской Федерации
№323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в
Российской Федерации» от 21 ноября 2011 г.

Протокол клинического исследования №192-2014
одобрен региональным Этическим комитетом
11.03.2014 г. Письменное информированное согла-

сие было получено у участников исследования до на-
чала выполнения любых процедур исследования. 

Результаты 
Клинико-демографическая характеристика боль-

ных представлена в табл. 1.
Со всеми больными в момент включения в иссле-

дование была проведена беседа о необходимости со-
блюдения диеты. Коррекция доз гиполипидемических
и сахароснижающих препаратов не проводилась.
Средняя доза лизиноприла составила 12,3±5,0
мг/сут, амлодипина – 6,2±2,5 мг/сут, метформина –
1093,8±253,6 мг/сут, гликлазида – 82,1±38,5
мг/сут, аторвастатина – 17,0±4,7 мг/сут

За время наблюдения отмечено статистически
значимое снижение уровня офисного САД на 22,3%
(с 159,6±11,8 до 124,0±5,9 мм рт.ст.; p<0,001),
офисного ДАД на 12,5% (с 90,7±8,0 до 79,4±4,1 мм
рт.ст.; p<0,001), соответственно, а также ЧСС – на
9,8% (с 69,5±9,3 до 62,7±7,1 уд/мин; p<0,001).
Изучаемая фиксированная комбинация антигипертен-
зивных препаратов не оказывала негативного влияния
на углеводный обмен – уровень HbA1С снизился на
1,4% по сравнению с исходными значениями 
(с 7,0±1,6 до 6,9±1,2%). 

Через 24 нед выявлено статистически значимое
снижение процента висцерального жира по данным
биоимпедансометрии на 13,6% при сохранении 
относительно стабильным соотношения ОТ/ОБ 
(∆%=-0,2). Также отмечен рост процента пациентов с
нормальным и высоким уровнем висцерального жира
(∆%=6,7 и ∆%=30,0, соответственно) за счет умень-

Параметр                                                                                              Значение
Мужчины, %                                                                                                                56,7

Возраст, лет                                                                                                              60,7±5,6

ИМТ, кг/м2                                                                                                                33,9±4,3

Курящие, %                                                                                                                  13,3

Длительность АГ, лет                                                                                            20,2±11,1

Длительность СД, лет                                                                                             4,3±3,9

HbA1С, %                                                                                                                    7,0±1,6

САД офисное, мм рт. ст.                                                                                     159,6±11,8

ДАД офисное, мм рт. ст.                                                                                       90,7±8,0

ЧСС, уд/мин.                                                                                                           69,5±9,3

Данные представлены в виде М±SD, если не указано иное

ИМТ – индекс массы тела, АГ – артериальная гипертония, СД – сахарный диабет, 
САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое артериальное 
давление, ЧСС – частота сердечных сокращений

Table 1. Clinical and demographic characteristics of pa-
tients (n=30)

Таблица 1. Клинико-демографические показатели
включенных в исследование больных (n=30)
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шения процента больных с очень высоким уровнем
висцерального жира (∆%=-36,7; р<0,05), а VAI, ха-
рактеризующий степень активности висцерального
ожирения, статистически значимо снизился на 22,5%.
ATD исходно выявлена у 93,3% против 86,7% паци-
ентов через 24 нед наблюдения. При разделении
больных по степени выраженности дисфункции жиро-
вой ткани нами не выявлено статистически значимых
различий, хотя и отмечена тенденция к росту процента
больных с отсутствием или умеренной ATD и законо-
мерному снижению процента лиц с выраженной и тя-
желой ATD на фоне терапии препаратом Экватор®

(табл. 2). 
Данное исследование оценивало параметры суточ-

ного мониторирования ЦАД. Так, при длительной ан-
тигипертензивной терапии фиксированной комбина-
цией лизиноприла и амлодипина выявлено
статистически значимое улучшение показателей цент-
ральной гемодинамики в виде снижения среднесу-
точных, дневных и ночных значений САДао, ДАДао, 
ПАДао, уменьшения на 17,3% ВСАДао сут (табл. 3). 

Проведенный анализ показал наличие тесных свя-
зей между параметрами ЦАД и активностью висце-

рального ожирения. Выявлена статистически значи-
мая корреляция между VAI и ПАДао день, ночь (r=0,6
и r=0,56, соответственно), VAI и ИАао день, ночь
(r=0,58 и r=0,52, соответственно), а также ATD и
ПАДао сут (r=0,39). 

Обсуждение 
В опубликованных ранее статьях было показано по-

ложительное влияние комбинации лизиноприла и
амлодипина не только на уровень офисного САД и
ДАД [15], но и на показатели суточного мониториро-
вания периферического АД [8]. Стратегически важ-
ным является статистически значимое снижение ИАао
за сут, в дневное и в ночное время.

Жировая ткань обладает высокой метаболической
активностью. Висцеральное жировое депо выделяет
ряд активных молекул, секретируемых адипоцитами
[16]. Благоприятное влияние препарата Экватор® на
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Параметр                                                   Исходно                   Через 24 нед
ИМТ, кг/м2                                                             33,9±4,3                           33,5±4,5**

ОТ/ОБ, у.е.                                                          0,973± 0,12                       0,971±0,09

Висцеральный жир, %                                     16,2±3,93                       14,0±3,55***

Нормальный уровень 
висцерального жира, %                                            0                                          6,7*

Высокий уровень 
висцерального жира, %                                        26,7                                      56,7*

Очень высокий уровень 
висцерального жира, %                                        73,3                                     36,6**

VAI, у.е.                                                                  3,51±1,44                         2,72±1,44*

ATD, %                                                                         93,3                                       86,7

Отсутствие ATD, %                                                    6,7                                        13,3

Умеренная ATD, %                                                    7,1                                        15,4

Выраженная ATD, %                                               57,2                                       50,0

Тяжелая ATD, %                                                        35,7                                       34,6

Данные представлены в виде М±SD, если не указано иное

*р<0,05, **р<0,01, ***р<0,001 значимость различий по сравнению с исходным 
значением

ИМТ – индекс массы тела, ОТ – окружность талии, ОБ – окружность бедер, 
VAI – индекс висцерального жира, ATD – степень дисфункции жировой ткани

Table 2. Indices of visceral obesity and degree of dysfunc-
tion of adipose tissue in patients

Таблица 2. Показатели активности висцерального ожи-
рения и степени выраженности дисфункции
жировой ткани включенных в исследование
больных

Показатель                                                     Исходно        24 нед терапии
САДао сут, мм рт. ст.                                                  144,7±9,9              120,4±6,9***

ДАДао сут, мм рт. ст.                                                   89,5±9,4                75,1±6,0***

ПАДао сут, мм рт. ст.                                                   54,6±6,9                45,3±6,0***

ИА сут, %                                                                      36,1±5,8                29,0±2,2***

Варабельность САДао сут, мм рт. ст.                     17,3±4,9                   14,3±3,1*

Варабельность ДАДао сут, мм рт. ст.                     16,1±4,6                    14,9±3,3

САДао день, мм рт. ст.                                            148,0±11,0            122,1±8,4***

ДАДао день, мм рт. ст.                                              92,8±8,5                77,6±6,5***

ПАДао день, мм рт. ст.                                              55,2±9,1                44,5±6,0***

ИА день, %                                                                  36,1±6,1                29,1±2,4***

Варабельность САДао день, мм рт. ст.                 16,5±5,3                    14,0±4,1

Варабельность ДАДао день, мм рт. ст.                 16,3±5,1                    14,9±4,2

САДао ночь, мм рт. ст.                                            135,6±15,4            114,7±7,1***

ДАДао ночь, мм рт. ст.                                             81,2±11,2               70,0±6,7***

ПАДао ночь, мм рт. ст.                                               54,4±8,0                44,7±6,7***

ИА ночь, %                                                                  36,5±5,5                28,7±2,0***

Варабельность САДао ночь, мм рт. ст.                 14,0±5,2                    13,0±2,5

Варабельность ДАДао ночь, мм рт. ст.                 12,0±4,0                    12,2±2,9

СИ САДао, %                                                                     9,0                                7,1

СИ САДао <10%, %                                                      63,3                              56,7

СИ ДАДао, %                                                                    13,3                              10,4

СИ ДАДао <10%, %                                                      33,3                              33,3

Данные представлены в виде М±SD, если не указано иное

*р<0,05, ***р<0,001 значимость различий по сравнению с исходным значением

САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое артериальное 
давление, ПАД – пульсовое артериальное давление, ИА – индекс аугментации, 
СИ – суточный индекс

Table 3. Parameters of central arterial pressure in patients
Таблица 3. Показатели ЦАД больных, включенных 

в исследование 
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показатели висцерального ожирения и степень его ак-
тивности может быть объяснено несколькими потен-
циирующими механизмами действия компонентов
применяемой фиксированной комбинации. Так, ли-
зиноприл, в отличие от периндоприла, рамиприла и
ряда других липофильных ингибиторов ангиотензин-
превращающего фермента (ИАПФ), является гидро-
фильным. Из-за своей низкой липофильности
лизиноприл не накапливается в жировом депо, по-
этому не требует корректировки дозы препарата с
течением времени, и является предпочтительным вы-
бором у больных с избыточной массой тела и ожире-
нием. В ряде исследований продемонстрировано
равенство способности нелипофильных и липофиль-
ных ИАПФ проникать в сосудистую стенку и инактиви-
ровать тканевый АПФ [17]. И липофильный
квиналаприл, и гидрофильный лизиноприл обладают
сходной способностью подавлять тканевую конвер-
сию ангиотензина. Также следует отметить, что лизи-
ноприл из-за отсутствия связи с белками плазмы
крови безопаснее других ИАПФ в связи с меньшим
накоплением тканевого брадикинина, с которым свя-
зано появление некоторых побочных эффектов, вклю-
чая кашель [17]. 

Второй компонент препарата Экватор® – высоко-
липофильный антагонист кальция амлодипин – про-
являет свое положительное действие на параметры
висцерального ожирения за счет уменьшения агрега-
ции липопротеидов низкой плотности с мембранными
липидами клеток, тем самым не только уменьшая рас-
четный индекс VAI и степень дисфункции жировой
ткани, но и предотвращая повреждение клеток, пре-
пятствуя прогрессированию дисфункции эндотелия и
деструктивного воспаления [17].

Эффективность комбинации лизиноприла с амло-
дипином в улучшении показателей центральной гемо-

динамики в виде снижения среднесуточных, дневных
и ночных значений САДао, ДАДао, ПАДао, ВСАДао сут,
ИАао за сут, в дневное и в ночное время связана с бло-
кадой ренин-ангиотензин-альдостероновой системы
ИАПФ лизиноприлом и вазодилатирующим дей-
ствием амлодипина, что приводит к улучшению эла-
стических свойств аорты. 

Несмотря на небольшое снижение средних значе-
ний СИ САДао и СИ ДАДао, процент больных с небла-
гоприятным типом суточной кривой (non-dipper,
night-peaker) уменьшился, хотя и статистически не-
значимо из-за недостаточного количества пациентов,
участвовавших в исследовании. Это обусловлено сни-
жением процента лиц over-dipper с высоким риском
развития сердечно-сосудистых осложнений. 

Заключение 
Таким образом, длительная терапия фиксирован-

ной комбинацией лизиноприла и амлодипина в тече-
ние 24 нед показала не только высокую антигипер-
тензивную эффективность, способность достоверно
улучшать показатели центрального (аортального) дав-
ления, но и снижать активность висцерального ожи-
рения, оказывая дополнительное положительное ме-
таболическое действие без коррекции дозы статинов
и сахароснижающих препаратов. Необходимы даль-
нейшие исследования в данной области на большей
выборке пациентов.
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