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Цель. Сравнить влияние периндоприла и лозартана калия на параметры суточного мониторирования артериального давления (АД) и суточный профиль АД у больных артери-
альной гипертонией (АГ) и стенозирующим атеросклерозом коронарных артерий перед реваскуляризацией миокарда.
Материал и методы. Обследованы 59 больных АГ 2-3 степени в возрасте 35-69 лет. Всем пациентам выполняли суточное мониторирование АД (СМАД). Суточный профиль оце-
нивали по степени ночного снижения АД. Пациенты рандомизированы в группу приема периндоприла или лозартана калия. Периндоприл назначали в дозе 4 мг/сут с повыше-
нием до 8 мг/сут в течение 7 дней. Начальная доза лозартана калия составила 25 мг с последующим увеличением до 50 мг 2 раза в сутки. Длительность наблюдения составила
8 нед. 
Результаты. Применение периндоприла сопровождалось уменьшением суточного и дневного систолического АД (САД) на 17,2% (р<0,0001), ночного САД на 22,5%
(р<0,0001), суточного и дневного диастолического АД (ДАД) на 18,3% и 17,6% (р<0,0001), соответственно, ночного ДАД на 27,2% (р<0,0001). Лозартан калия уменьшил су-
точное САД на 25,7% (р<0,0001), дневное САД на 23,6% (р<0,0001), ночное САД на 25,5% (р<0,0001), суточное ДАД на 27,4%, дневное ДАД на 26,3%, ночное ДАД на 18,5%
(р=0,003). Прием периндоприла сопровождался уменьшением количества пациентов с суточным профилем АД non-dipper на 24,3%, увеличением больных с профилем dipper
на 27%, уменьшением night-peaker на 5,4% и увеличением over-dipper на 2,7%. Количество больных с профилем САД типа non-dipper при приеме лозартана было на 45,5% боль-
ше, чем при приеме периндоприла (р=0,027).
Заключение. Назначение периндоприла у больных АГ перед реваскуляризацией увеличивает число лиц с нормальным профилем АД.
Ключевые слова: артериальная гипертензия, суточное мониторирование артериального давления, периндоприл, лозартан калия.
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Aim. To compare effects of perindopril and losartan potassium on the parameters of the ambulatory blood pressure (BP) monitoring (ABPM) and circadian BP profile in patients with arterial
hypertension (HT) and stenotic coronary atherosclerosis before myocardium revascularization.
Material and methods. 59 patients with HT degree 2-3 at the age of 35-69 were examined. ABPM was performed in all patients. Daily profile was assessed by the degree of nocturnal BP
reduction. Patients were randomized to receive perindopril or losartan potassium. Perindopril was administered at dose of 4 mg/day with subsequent rising up to 8 mg/day in next 7 days.
The initial dose of losartan potassium was 25 mg with subsequent rising up to 50 mg 2 times a day. Duration of observation was 8 weeks. 
Results. Perindopril reduced 24-hour and daytime systolic BP (SBP) by 17.2% (p<0.0001), nighttime SBP - by 22.5% (p<0.0001), 24-hour and daytime diastolic BP (DBP) - by 18.3% and
17.6% (p<0.0001), respectively, nighttime DBP - by 27.2% (p<0.0001). Losartan potassium reduced 24-hour SBP by 25.7% (p<0.0001), daytime SBP - by 23.6% (p<0.0001), night-
time SBP – by 25.5% (p<0.0001), 24-hour DBP - by 27.4%, daytime DBP - by 26.3%, nighttime DBP - by 18.5% (p=0.003). Perindopril decreased in number of non-dippers by 24,3%
and night-peakers by 5.4% as well as increased in number of dippers by 27% and over-dippers by 2.7%. A number of patients with SAD profile corresponding to non-dipper type was 45.5%
more in losartan taking than this when perindopril receiving (p=0.027).
Conclusion. In patients with HT and stenotic coronary atherosclerosis perindopril therapy increases a number of patients with normal BP profile before myocardium revascularization.
Key words: arterial hypertension, ambulatory blood pressure monitoring, perindopril, losartan potassium.
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ГИПОТЕНЗИВНОГО ДЕЙСТВИЯ 
ПЕРИНДОПРИЛА И ЛОЗАРТАНА КАЛИЯ У БОЛЬНЫХ 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ И СТЕНОЗИРУЮЩИМ 
АТЕРОСКЛЕРОЗОМ КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ ПЕРЕД 
РЕВАСКУЛЯРИЗАЦИЕЙ: РЕЗУЛЬТАТЫ ОТКРЫТОГО 
СРАВНИТЕЛЬНОГО РАНДОМИЗИРОВАННОГО ИССЛЕДОВАНИЯ
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Введение 
Артериальная гипертония (АГ) сохраняет за собой

место одной из значимых неинфекционных пандемий
в истории человечества, определяющих структуру сер-
дечно-сосудистых (СС) заболеваний и смертности.
Длительное повышение артериального давления (АД)
вызывает ремоделирование миокарда с ухудшением его
перфузии, ускорением атеросклеротических процессов
в артериях. Последнее приводит к развитию ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС), кардиосклерозу и сер-
дечной недостаточности [1]. Поражение органов-ми-
шеней при АГ, в том числе сердца и сосудов, опреде-
ляется наличием АГ, но более четко коррелирует с по-
казателями суточного мониторирования артериаль-
ного давления (СМАД), такими как высокие абсолют-
ные значения, изменчивость в течение суток, нагрузки
давлением [2-4]. Это свидетельствует о том, что изме-
нения органов-мишеней при АГ связаны как, собственно,
с повышением АД, так и с изменениями его суточного
ритма. 

С этой точки зрения, мишенью терапевтических
воздействий должно явиться как достижение целево-
го уровня АД менее 140/90 мм рт.ст., так и десенси-
тизация артерий резистивного типа к прессорным воз-
действиям. Исходя из этих соображений из антиги-
пертензивных средств предпочтение должно отда-
ваться использованию ингибиторов ангиотензин-пре-
вращающего фермента (иАПФ) и антагонистам ре-
цепторов к ангиотензину II (АРА), которые обладают ши-
рокими возможностями по коррекции уровня АД [5,6]. 

В отличие от тиазидовых производных и бета-ад-
реноблокаторов [5-8], обладающих проатерогенным и
продиабетическим влиянием, иАПФ и АРА являются ме-
таболически нейтральными [9,10], могут улучшать
функцию эндотелия [11], восстанавливая баланс меж-
ду вазопрессорными и вазодилататорными системами
[12-14]. Иным важным аспектом применения этих
групп препаратов можно считать эффективный контроль
АД, особенно в виде монотерапии. Использование мо-
нотерапии [4] для достижения целевого уровня АД обла-
дает рядом преимуществ, особенно с точки зрения при-
верженности больных терапии, управляемого контро-
ля за лечением. Эти препараты показаны также для сни-
жения сердечно-сосудистой смертности, нефатально-
го инфаркта миокарда, мозгового инсульта и потреб-
ности в инвазивных вмешательствах на коронарном рус-
ле [5].

Ишемическая болезнь сердца и мозговой инсульт —
одни из наиболее частых сердечных и сосудистых за-
болеваний, встречающихся у пациентов с АГ [15]. Со-
четание АГ и ИБС увеличивает риск осложнений и смерт-
ности в 2 раза и соответствует категории очень высокого
риска по Фремингемским критериям (США) независимо
от уровня АД. Сочетание мозговых сосудистых катастроф

у больных, перенесших коронарное шунтирование
(КШ), и большая частота неврологических нарушений
(от 0,4% до 80%, в зависимости от метода диагностики)
[6] ставят эту проблему в ряд неотложных задач, так как
одной из основных причин послеоперационного ин-
сульта и энцефалопатии после КШ является АГ [16,17].

Использование суточного мониторирования арте-
риального давления (СМАД) позволяет выделить и ин-
дивидуализировать изменения суточного профиля АД
(СПАД) как в плане обнаружения высоких абсолютных
значений, так и в отношении изменчивости, в том
числе степени ночного снижения (СНС) АД и нагрузки
давлением [18]. Подтверждением этого являются пря-
мые доказательства патологической роли утреннего
подъема АД в увеличении смертности от СС причин [19].
Это диктует необходимость коррекции указанных на-
рушений СПАД, которые ассоциируются с поражени-
ем органов-мишеней, и изучения возможности вос-
становления нарушенного СПАД при применении от-
дельных антигипертензивных средств даже в пределах,
казалось бы, однозначного фармакодинамического
действия.

Цель исследования — сравнить влияние периндо-
прила и лозартана калия на параметры СМАД и суточ-
ный профиль АД у больных АГ и стенозирующим ате-
росклерозом коронарных артерий перед реваскуля-
ризацией. 

Материал и методы 
Для решения поставленных задач обследованы 59

больных АГ 2-3 степени, перенесших инфаркт миокарда
более чем за 6 мес до операции с наличием стенози-
рующего атеросклероза коронарных артерий, под-
твержденных коронарографией до включения в ис-
следование. Проведение исследования одобрено эти-
ческим комитетом, пациенты подписывали инфор-
мированное согласие. Не включались в исследование
пациенты с частыми желудочковыми и наджелудоч-
ковыми экстрасистолами (более 6 в мин), постоянной
формой фибрилляции предсердий; сопутствующими
тяжелыми заболеваниями печени, почек и органов ды-
хания с наличием дыхательной недостаточности, он-
кологическими заболеваниями. Всем пациентам про-
водилось рутинное клинико-лабораторно-инструмен-
тальное обследование, включавшее физикальное об-
следование, общий и биохимический анализ крови, об-
щий анализ мочи, электрокардиографию, СМАД. Ди-
агноз АГ был установлен на основании критериев Ко-
митета экспертов ВОЗ до включения в исследование и
верифицирован в условиях стационара с применени-
ем дополнительных методов исследования. В резуль-
тате клинико-лабораторно-инструментального обсле-
дования у больных была исключена вторичная АГ. Си-
стематическую антигипертензивную терапию больные
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на момент взятия на исследование не получали.
СМАД выполнялось с использованием регистрато-

ра АВРМ-04 («Meditech», Венгрия). Регистрация АД
днем (6.00-24.00) проводилась через 15 мин, ночью
(24.00-6.00) — через 30 мин. Средние значения си-
столического АД (САД), диастолического АД (ДАД) и
частоты сердечных сокращений (ЧСС) рассчитывали за
24 ч, периоды бодрствования (6.00-24.00) и сна
(24.00-6.00). Оценивался индекс времени (ИВ), опре-
деляемый как процент измерений АД, во время кото-
рых величина АД превышала пороговые значения:
140/90 мм рт.ст. для периода бодрствования и 120/80
мм рт.ст. для ночного времени. В качестве показателя
вариабельности АД рассчитывали стандартное откло-
нение САД и ДАД за 24 ч и отдельно для дневного и ноч-
ного времени. Суточный профиль оценивали по степени
ночного снижения (СНС) АД, который определялся как
отношение разницы между средними величинами АД
в период бодрствования и сна к средним дневным
значениям АД, выраженное в процентах. За нормаль-
ную СНС АД принимали значения более 10% и менее
20%. Повторная оценка СМАД проводилась через 8 нед
после начала лечения. Сопутствующая терапия включа-
ла нитропрепараты и ацетилсалициловую кислоту 100
мг/сут.

Для проведения плановой антигипертензивной те-
рапии после проведения СМАД пациенты были ран-
домизированы методом случайной выборки в группу
1 — прием периндоприла (Перинева, KRKA) или груп-
пу 2 — прием лозартана калия (Лозап, Zentiva). Пери-
ндоприл назначался в дозе 4 мг с повышением до 8 мг
в сут в течение 7 дн. Начальная доза лозартана калия
составила 25 мг с последующим увеличением на 7-й
день до 50 мг 2 раза в сут. Длительность наблюдения
составила 8 нед. Недостаточный эффект проводимой
терапии являлся основанием для исключения из ис-
следования и добавлением бета-адреноблокаторов
и/или антагонистов кальция. 

Статистическая обработка результатов проводи-
лась с использованием статистического пакета Statisti-
ca 6.0 (Statsoft Inc.). Предварительный расчет числа па-

циентов не проводился. Применялись методы непа-
раметрической статистики. Сравнение средних значе-
ний для качественных (ранговых) показателей прово-
дилось при помощи критерия хи–квадрат. Значимость
различия частот неблагоприятных изменений сердеч-
но-сосудистой системы определялась при помощи
точного критерия Фишера. Данные приведены в виде
медианы 25% и 75% квартилей [Ме (25%;75%)]. 

Результаты исследования 
Средний возраст пациентов, распределение паци-

ентов по степени АГ, а также наличие сопутствующих за-
болеваний и осложнений представлены в табл. 1.
Давность заболевания АГ колебалась от 3 до 12 лет, со-
ставляя, в среднем, 8 (5,0; 16,0) лет. 

Сравнительный анализ показателей СМАД у боль-
ных, леченных периндоприлом и лозартаном калия,
представлен в табл. 2 и 3. Назначение периндоприла
сопровождалось уменьшением систолического (САД)
суточного и дневного АД на 17,2% (р<0,0001) по
сравнению с исходным, ночного АД на 22,5%
(р<0,0001). В такой же мере отмечено снижение диа-
столического (ДАД) суточного и дневного АД на 18,3%
и 17,6% (р<0,0001), соответственно, в то время как ноч-
ной уровень диастолического АД снижался на 27,2%
(р<0,0001) по сравнению с исходным. 

При этом пульсовое АД (ПАД) и вариабельность
(ВДАД) как систолического, так и диастолического и ПАД
давления была более значительна в ночное время, ее
уменьшение в ночное время для систолического со-
ставило 26,7% и (р=0,004) и диастолического — 20%
(р=0,045). Эти изменения сопровождались умень-
шением количества больных с суточным типом систо-
лического АД non-dipper на 24,3%, увеличением боль-
ных с профилем dipper на 27%, уменьшением night-
peaker на 5,4% и увеличением over-dipper на 2,7%. Су-
точный профиль диастолического давления также уве-
личился за счет группы больных с dipper на 18,9%
(р<0,01) и уменьшился за счет non-dipper на 13,5%,
night-peaker — 2,7% и over-dipper 2,7%.

Сравнительная оценка влияния лозартана калия

Показатель Группа 1 (n=37) Группа 2 (n=22)

Возраст, лет 54 (50; 60) 58 (51; 60)

Длительность АГ, лет 8,0 (5,0; 16,0) 12,0 (8,0; 16,0)

Степень АГ:  2 степень 23 (62,2%) 16 (72,7%)
3 степень 14 (37,8%) 6 (27,3%)

Перенесенный инсульт 6 (16,2%) 4 (18,2%)

ХСН (функциональный класс; NYHA)
1 ФК 2 (5,4%) 3 (13,6%)
2 ФК 24 (64,9%) 8 (36,4%)
3 ФК 11 (29,7%) 11 (50%)

Данные представлены в виде Мe (25%;75%), n (%)

Таблица 1. Клиническая характеристика обследованных больных АГ
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на показатели суточного мониторирования АД показала,
что систолическое АД суточное уменьшалось по сравне-
нию с исходным на 25,7% (р<0,0001), из которого в
дневное на 23,6% (р<0,0001), ночное — 25,5%
(р<0,0001), диастолическое суточное — на 27,4%, диа-
столическое: дневное — на 26,3%, диастолическое
ночное — на 18,5% (р=0,003) и пульсовое: суточное
— на 24,6% (р=0,0006), дневное — на 22,8%
(р=0,0004), ночное — на 23,1% (р=0,003).

О положительной динамике влияния лозартана ка-
лия на уровень АД в течение суток свидетельствовало
также уменьшение показателя суточного ВСАД и днев-
ного ВДАД до 31,6% и на 16%, соответственно. Эти из-
менения сопровождались достоверно большими из-
менениями вариабельности в сравнении с группой боль-
ных, леченных периндоприлом, и увеличением коли-
чества больных с суточным профилем систолического
АД типа non-dipper на 45,5% (р=0,027 между группой

больных, леченных периндоприлом и лозартаном)
при увеличении количества больных с реакцией типа
dipper до 62,2% и 56% как для систолического, так и
для диастолического АД (табл. 3) у больных, леченных
периндоприлом.

Частота достижения целевого уровня АД (<140/90
мм рт.ст.) в обеих группах составила 61 %.

Таким образом, сравнительная оценка гипотензив-
ного эффекта периндоприла и лозартана калия поз-
воляет предположить, что сниженный суточный профиль
АД более благоприятен при лечении периндоприлом
при уменьшении вариабельности АД в течение суток.
Гипотензивный эффект лозартана калия более значи-
телен в дневное и ночное время, но сопровождается бо-
лее низкой суточной вариабельностью АД, хотя пере-
стройка суточного профиля АД с увеличением количе-
ства больных типа dipper достоверно меньше по сравне-
нию с периндоприлом.

Показатель Группа 1 (n=37) Группа 2 (n=22)

Исходно Через 8 нед ∆,% Исходно Через 8 нед ∆, %

САДсутки 148 (139;159) 122,5 (118;125) -17,2*** 161,5 (144; 168) 120 (120; 127) -25,7***†

САДдень 152 (143;166) 126 (122;132) -17,1*** 165 (150; 179) 126 (115; 131) -23,6***

САДночь 142,5 (132;148) 110,5 (107;116) -22,5*** 149 (134; 150) 111 (108; 123) -25,5***

ДАДсутки 90 (83;93) 73,5 (65;76) -18,3*** 95 (87; 96) 69 (62; 74) -27,4***†

ДАДдень 94 (85; 99) 77,5 (72;83) -17,6*** 99 (92; 106) 73 (70; 78) -26,3***†

ДАДночь 81 (73; 84) 59 (57;67) -27,2*** 81 (77; 89) 66 (52; 71) -18,5***

ВСАДсутки 16 (14; 19) 14 (12;16) -12,5*** 19 (16; 25) 13 (12,5; 16) -31,6***†

ВСАДдень 15 (13; 20) 12 (11; 14) -20*** 16,5 (15; 24) 13 (11,5; 13,5) -18,8**

ВСАДночь 15 (13; 18) 11 (9; 14) -26,7** 13,5 (12; 16) 12 (10,5; 16) -11,1†

ВДАДсутки 14 (12; 16) 13 (11; 14) -7,1 13,5 (10; 18) 12,5 (11.5; 13) -7,4

ВДАДдень 13 (10; 15) 11 (10; 13) -15,4 12,5 (10; 15) 10,5 (9; 11,5) -16*

ВДАДночь 10 (8; 14) 8 (7; 11) -20* 9 (8; 11) 10 (9; 11) +11,1†
* р<0,05; **-p<0,01; ***-p<0,001 по сравнению с исходными значениями; †-p<0,05 по сравнению с аналогичным значением противоположной группы. САД=систоли-
ческое АД, ДАД=диастолическое АД, ВСАД=вариабельность САД, ВДАД=вариабельность ДАД

Таблица 2. Показатели СМАД в исследуемых группах на фоне лечения

Суточный Группа 1 (n=37) Группа 2 (n=22)

профиль Исходно Через 8 нед ∆,% Исходно Через 8 нед ∆, %

1. Суточный профиль САД

Non-dipper 20 (54,1%) 11 (29,7%)* -24,3* 11 (50%) 10 (45,5%)† -4,5

Dipper 13 (35,1%) 23 (62,2%)* +27* 9 (40,9%) 8 (36,4%)†† -4,5

Night-peaker 3 (8,1%) 1 (2,7%) -5,4 2 (9,1%) 4 (18,2%)† +9,1

Over-dipper 1 (2,7%) 2 (5,4%) +2,7 0 0 -

2. Суточный профиль ДАД

Non-dipper 17 (45,9%) 12 (32,4%)* -13,5* 10 (45,5%) 9 (40,9%) -4,5

Dipper 14 (37,8%) 21 (56,8%)* +18,9* 8 (36,4%) 10 (45,5%) +9,1

Night-peaker 2 (5,4%) 1 (2,7%) -2,7 1 (4,5%) 1 (4,5%) -

Over-dipper 4 (10,8%) 3 (8,1%) -2,7 3 (13,6%) 2 (9,1%) -4,5
*-р<0,05; **-p<0,01; ***-p<0,001 по сравнению с исходными значениями; †-p<0,05; ††-p<0,01 по сравнению с аналогичным значением противоположной группы

Таблица 3. Показатели суточного профиля АД в исследуемых группах на фоне лечения
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Обсуждение полученных результатов 
Основная задача при лечении АГ заключается в мак-

симальном снижении риска развития сердечно–сосу-
дистых осложнений и смерти от них. Рекомендации [12]
по использованию медикаментозных средств для лече-
ния АГ предусматривают снижение АД до целевых уров-
ней и использование гибкого режима медикаментоз-
ной терапии, которая зависит от исходной величины АД
и сопутствующих заболеваний. 

В нашем исследовании использована монотерапия
иАПФ и АРА как начальный этап медикаментозного лече-
ния. Использование комбинированного лечения при на-
личии АГ III стадии проводилось при отсутствии или не-
достаточном эффекте, но эти больные не вошли в ис-
следование. Вместе с тем, объектом приложения ги-
потензивной терапии должны быть и абсолютный уро-
вень АД, и его нестабильность в течение суток [10,13].

Изменения циркадного ритма АД могут приводить
к патологическим гипертензивным реакциям типа
night-peaker, которые заканчиваются фатальными со-
бытиями. Исходя из этих соображений перспективным
направлением лечения АГ как уменьшения уровня
АД, так и увеличения его частоты у лиц с суточной ре-
акцией типа dipper представляются весьма перспек-
тивными для уменьшения церебральных и сосудистых
фатальных и нефатальных событий. Это касается в
первую очередь ингибиторов АПФ, таких как перин-
доприл [9, 20].

В нашем исследовании влияние периндоприла на
суточный ритм артериального давления приводило в
первую очередь к снижению диастолического и пуль-
сового артериального давления преимущественно в ноч-
ное время и в меньшей степени систолического, что при-
водило к увеличению количества больных с реакцией
АД типа dipper. Эти изменения свидетельствуют об улуч-
шении функционирования вазодилататорных регуля-
торных механизмов регуляции сосудистого тонуса.

Имеются данные о дополнительных кардиопротек-
торных свойствах ингибиторов АПФ у группы больных
ИБС с артериальной гипертензией, которые нельзя
объяснить только снижением АД: они влияют на ос-
новные патологические процессы, лежащие в основе

коронарной болезни сердца — вазоконстрикцию, струк-
турные изменения в сосудистой стенке, ремоделиро-
вание левого желудочка [3,6,8]. Протекторное влияние
ингибиторов АПФ в отношении развития атеросклероза,
по-видимому, обусловлено сложным механизмом их
действия: снижением уровня ангиотензина II и повы-
шением продукции оксида азота и брадикинина, а так-
же улучшением функции эндотелия сосудов [12-14]. Од-
ним из механизмов антиишемического действия ин-
гибиторов АПФ является и артериовенозная перифе-
рическая вазодилатация, устраняющая гемодинами-
ческую перегрузку сердца (как наполнением, так и со-
противлением) и снижение давления в желудочках
[13,17]. К этому необходимо добавить обнаруженную
нами способность периндоприла вызывать перестройку
патогенетических механизмов АГ, в том числе наруше-
ния восстановления суточного ритма АД, возможно, за
счет влияния на активность ренин-ангиотензиновой си-
стемы и улучшения вазорегулирующей функции эн-
дотелия.

Заключение 
У больных артериальной гипертонией 2-3 степени

отмечено достоверное повышение средних суточных,
дневных и ночных величин АД, индекса времени ги-
пертензии, нагрузки давлением, уменьшение степени
снижения ночного АД. Обнаружена высокая лабильность
суточного профиля АД с наличием высокой вариа-
бельности, что может быть предиктором возникнове-
ния острых сердечно-сосудистых и мозговых ката-
строф. Назначение периндоприла у больных АГ перед
реваскуляризацией увеличивает число лиц с нор-
мальным профилем АД. Предполагается продолжить
исследование в этом направлении с изучением сосу-
дистых и нейрогуморальных механизмов патологиче-
ского ремоделирования миокарда и их связи с эф-
фективностью гипотензивной терапии препаратами,
действие которых направлено на нормализацию су-
точного ритма артериального давления, что позволит
вовремя проводить адекватную целенаправленную
коррекцию.
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