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АННОТАЦИЯ
Введение. Повышенная и неадекватная чувствительность к потребляемой соли — 
один из важных механизмов поддержания высоких значений артериального давления 
у пациентов с артериальной гипертонией. Важным направлением в обеспечении конт-
роля артериальной гипертонии представляется хронофармакотерапия, позволяющая 
индивидуализировать коррекцию повышенного артериального давления, однако эф-
фективность такого подхода у солечувствительных больных артериальной гипертони-
ей исследована недостаточно.

Цель исследования — оценить исходно и через шесть месяцев показатели перифери-
ческого и центрального артериального давления в течение суток, в дневное и ночное 
время у солечувствительных пациентов с артериальной гипертонией на фоне примене-
ния хронофармакотерапевтического подхода.

Методы. Исследование являлось контролируемым рандомизированным и включало 
86 солечувствительных пациентов с артериальной гипертонией. Солечувствитель-
ность оценивалась с использованием пробы В.И. Харченко. Исходно и через шесть 
месяцев наблюдения всем больным выполнялось суточное мониторирование артери-
ального давления с оценкой показателей периферического и центрального артериаль-
ного давления, скорости клубочковой фильтрации. Пациенты были рандомизированы 
в 3 группы: группа А — больные получали периндоприл и амлодипин утром, группа 
Б — периндоприл утром, амлодипин вечером, групп В — периндоприл вечером, ам-
лодипин утром. При проведении статистического анализа использовалась программа 
Statistica 12 (StatSoftInc, США), применялись методы непараметрической статистики.

Результаты. Через шесть месяцев хронофармакотерапии целевые значения артериаль-
ного давления регистрировались в группе А у 87,5% больных, в группах Б и В — у 96,4 
и 96,2% пациентов соответственно. На фоне лечения во всех группах отмечалось сниже-
ние как периферического, так и центрального артериального давления. В группе А изуча-
емые показатели снижались в большей степени днем, в группах Б и В — как в дневное, так 
и в ночное время. В группах Б и В увеличилось количество пациентов с адекватным сни-
жением артериального давления в ночное время. Скорость клубочковой фильтрации так-
же выросла у больных, принимавших периндоприл или амлодипин перед ночным сном.
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Заключение. Назначение солечувствительным пациентам с артериальной гиперто-
нией периндоприла или амлодипина перед сном в составе комбинированной терапии 
обеспечивало достижение целевых значений артериального давления у абсолютного 
большинства больных, эффективно снижало показатели периферического и централь-
ного артериального давления во все временные промежутки, способствовало оптими-
зации суточного профиля артериального давления и увеличению скорости клубочко-
вой фильтрации.

Ключевые слова: солечувствительность, суточное мониторирование артериального 
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ABSTRACT
Background. An elevated or inadequate sensitivity to salt intake is an important mechanism 
for maintaining high blood pressure in patients with arterial hypertension. Chronopharmaco-
therapy comprises an important approach to control arterial hypertension through personalised 
correction of blood pressure but requires a further proof of effi cacy in salt-sensitive hyperten-
sive patients.

Objectives. An assessment of six-month dynamics of diurnal and nocturnal peripheral and central 
blood pressure in salt-sensitive patients with arterial hypertension under chronopharmacothe rapy. 

Methods. A controlled randomised trial included 86 salt-sensitive patients with arterial hyper-
tension. Salt sensitivity was estimated with a Kharchenko’s test. All patients had circadian mon-
itoring of the peripheral and central blood pressure and glomerular fi ltration rate at baseline and 
in a six-month follow-up. The patients were randomised into 3 cohorts. Cohort A united patients 
received perindopril and amlodipine in morning, cohort B — perindopril in morning, amlodipine 
in evening, cohort C — perindopril in evening, amlodipine in morning. Statistica 12 (StatSoftInc, 
USA) was used for nonparametric statistical analyses.

Results. In six months of chronopharmacotherapy a target arterial pressure was registered 
in 87.5% patients in cohort A, 96.4 and 96.2% patients in cohorts B and C, respectively. All 
cohorts exhibited a declining peripheral and central blood pressure over therapy. Cohort A had 
a greater decline in daytime, and cohorts B and C — both diurnally and nocturnally. Cohorts B 
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and C had more patients with an adequate nocturnal blood pressure decline. Glomerular fi ltra-
tion rate also elevated with perindopril or amlodipine intake before bedtime. 

Conclusion. The perindopril or amlodipine intake before bedtime in a combined therapy for 
arterial hypertension provided for a target blood pressure in the overall majority of patients, 
effectively reduced peripheral and central blood pressure at all time intervals, contributed to 
optimising the circadian blood pressure profi le and increased the glomerular fi ltration rate. 

Keywords: salt sensitivity, circadian blood pressure monitoring, central aortic pressure, 
chronopharmacotherapy
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ВЕДЕНИЕ
Эффективное лечение артериальной гиперто-

нии (АГ) остается одной из наиболее актуаль-
ных проблем современной кардиологии. В свя-
зи с увеличением продолжительности жизни 
и факторов риска к 2025 году прогнозируется 
рост числа больных АГ во всем мире на 15–
20% — до 1,5 миллиарда человек [1, 2]. Для до-
стижения целевых показателей артериального 
давления (АД) и адекватного контроля АГ важ-
ным представляется индивидуализация прово-
димого медикаментозного лечения с оценкой 
приверженности к лечению, а также с учетом 
диетических предпочтений и, в частности, объ-
ема потребления поваренной соли. Избыточ-
ное поступление натрия хлорида в организм 
усугубляет течение АГ, приводит к прогресси-
рованию эндотелиальной дисфункции, ухуд-
шению экскреторной функции почек, а также 
повышает риск смерти от сердечно-сосудистых 
заболеваний [3]. Известно, что повышение АД 
в ответ на избыточное поступление поварен-
ной соли отмечается у 30–50% пациентов (так 
называемые солечувствительные больные), 
у остальных — АД значимо не меняется (соле-
резистентные больные). У солечувствительных 
(СЧ) пациентов предполагается более тяжелое 
течение АГ с поражением органов-мишеней 
и более высоким риском сердечно-сосудистых 
осложнений [3, 4]. Для адекватной оценки ри-
сков и эффективности лечения у таких лиц важ-
ным представляется не только оценка офисного 
АД, но и результатов суточного мониторирова-
ния, с определением показателей как в период 
бодрствования, так и в ночное время. Наряду 
с определением периферического АД важная 
прогностическая роль отводится центральному 
аортальному давлению (ЦАД) [5]. В последнее 

время большие надежды в лечении АГ связаны 
с методом хронофармакотерапии, позволяю-
щим путем изменения времени приема антиги-
пертензивных препаратов увеличить эффектив-
ность лечения, снизить частоту возникновения 
побочных реакций, а также минимизировать ри-
ски сердечно-сосудистых осложнений [6, 7]. Тем 
не менее возможности применения хронофар-
макотерапевтического подхода с учетом фено-
мена солечувствительности малоизучены [8].

Цель исследования — оценить исходно и че-
рез шесть месяцев показатели перифериче-
ского и центрального артериального давления 
в течение суток, в дневное и ночное время у со-
лечувствительных пациентов с артериальной 
гипертонией на фоне применения хронофарма-
котерапевтического подхода.

МЕТОДЫ
Исследование являлось контролируемым ран-

домизированным.

В исследование включались пациенты, на-
блюдаемые на базе государственного бюджет-
ного учреждения здравоохранения «Городская 
больница № 4 города Сочи» Министерства 
здравоохранения Краснодарского края (ГБУЗ 
«ГБ № 4 г. Сочи» МЗ КК), после оценки соот-
ветствия критериям включения и исключения, 
а также верификации солечувствительности 
(рис. 1). Больные отбирались в период с 2015 
по 2020 г.

На начальном этапе 180 больным АГ было 
проведено суточное мониторирование АД 
(СМАД) (ООО «Петр Телегин» BpLab с техноло-
гией Vasotens, Россия). После подтверждения 
наличия АГ всем пациентам рекомендовалась 
7-дневная низкосолевая диета (2 г NaCl в сутки) 
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и ограничение жидкости до 1,5 л в сутки. Затем 
вновь оценивались показатели СМАД на фоне 
однократной пероральной солевой нагрузки 
из расчета 0,22 г хлорида натрия на 1 кг веса, 
разведенного в 150 мл дистиллированной воды, 
без дальнейшего ограничения питьевого режима 
(проба В.И. Харченко). В случае повышения САД 
и/или ДАД во время суточной регистрации АД 
на 5 мм рт. ст. и выше пациенты расценивались 
как СЧ.

При проведении СМАД использовался сле-
дующий протокол: интервал измерений 1 раз 
в 15 минут в дневное время и 1 раз в 30 минут 
ночью, время ночного сна определялось по ре-
зультатам дневниковых записей пациента. Оце-

нивались основные параметры периферического 
и центрального АД в течение суток (с), в дневное 
время (д) и во время ночного сна (н): систоли-
ческое артериальное давление (САД), диастоли-
ческое АД (ДАД), среднее гемодинамическое АД 
(СрАД), пульсовое АД (ПАД), скорость утреннего 
подъема (СУП) САД и ДАД, величина утреннего 
подъема (ВУП) САД и ДАД, вариабельность САД 
и ДАД, центральное систолическое давление 
(САДао), центральное диастолическое давле-
ние (ДАДао), центральное среднее гемодинами-
ческое давление (СрАДао), центральное пуль-
совое давление (ПАДао), индекс аугментации 
в аорте (Alxao), Alxao приведенный к числу сер-
дечных сокращений (ЧСС) 75 ударов в минуту 
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Рис. 1. Дизайн исследования.
Примечание: СМАД — суточное мониторирование артериального давления, ФК — функциональный 
класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ОНМК — острое нарушение мозгового 
кровообращения.
Fig. 1. Experimental design.
Note: СМАД — circadian blood pressure monitoring, ФК — functional class, ХСН — chronic heart failure, ОНМК — 
acute cerebrovascular accident.
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(Alxao75), амплификация пульсового давления, 
приведенная к ЧСС 75 ударов в минуту (PPA75), 
длительность изгнания левого желудочка, при-
веденная к ЧСС 75 ударов в минуту (ED75), ин-
декс эффективности субэндокардиального кро-
вотока, приведенный к ЧСС 75 ударов в минуту. 
С учетом величины суточного индекса АД выде-
лялось четыре типа кривых: dipper, non-dipper, 
night-peacker и over-dipper.

Всем включенным в исследование проводи-
лось общеклиническое, лабораторное и ин-
струментальное обследование в соответствии 
с актуальными клиническими рекомендациями 
по диагностике и лечению АГ [9]. Кроме того, 
после определения уровня сывороточного кре-
атинина рассчитывалась скорость клубочковой 
фильтрации (СКФ) по формуле CKD-EPI.

Повторное проведение СМАД и оценка СКФ 
осуществлялись через 6 месяцев наблюдения.

В результате была сформирована когорта из 86 
солечувствительных больных, соответствующих 
критериям включения и исключения. Пациенты 
были рандомизированы в 3 группы с использо-
ванием таблицы случайных чисел, сгенериро-
ванной программой Statistica 12:

– группа А (n = 32) — больные, которым на-
значался периндоприл (Перинева, ООО КРКА-
РУС, Россия) в дозе 4 мг и амлодипин (Нормо-
дипин, «Гедеон Рихтер-Рус», Россия) в дозе 5 мг 
в утренние часы;

– группа Б (n = 28) — лица, которым были ре-
комендованы периндоприл (Перинева, ООО 
«КРКА-Рус», Россия) 4 мг утром и амлодипин 
(Нормодипин, «Гедеон Рихтер-Рус», Россия) 5 мг 
перед сном;

– группа В (n = 26) — пациенты, получавшие 
периндоприл (Перинева, ООО «КРКА-Рус», Рос-

сия) 4 мг перед сном и амлодипин (Нормодипин, 
«Гедеон Рихтер-Рус», Россия) 5 мг утром.

Через 1 месяц при недостаточной эффектив-
ности удваивалась доза препаратов, при необ-
ходимости еще через месяц добавлялся третий 
препарат — индапамид ретард (Арифон ретард, 
«Сервье Рус», Россия) в дозе 1,5 мг/сутки.

Результаты обработаны при помощи програм-
мы Statistica 12 (StatSoft Inc. США). Количест-
венные признаки представлены в виде медиан 
и интерквартильных интервалов. Сравнитель-
ный анализ количественных показателей в зави-
симых группах проводился при помощи критерия 
Вилкоксона, качественных — с применением 
критерия χ2 в модификации Пирсона, а при коли-
честве пациентов с оцениваем признаком менее 
10 — критерия Фишера (установленный уровень 
значимости p < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ
До начала терапии группы больных были сопо-

ставимы по возрасту, полу, антропометрическим 
показателям, длительности АГ, клиническим по-
казателям (табл. 1).

Через 6 месяцев наблюдения целевые уровни 
АД были зафиксированы у 28 (87,5%) больных 
группы А, в группе Б — у 27 (96,4%), в группе В — 
у 25 (96,2%) человек. Следовательно, в группе 
А целевых значений не достигли 4 пациента, тог-
да как в группах Б и В — по 1. Кроме того, добав-
ление третьего препарата (индапамида ретард) 
для достижения целевого АД потребовалось 8 
(28,5%) пациентам группы А, тогда как в группах 
Б и В индапамид ретард был назначен 4 (15%) и 3 
(12%) больным соответственно. Таким образом, 
из 86 СЧ пациентов в дальнейший анализ вклю-
чены только 80 человек — достигшие в результа-
те лечения уровня офисного АД < 130/80 мм рт. ст.

Таблица 1. Клиническая характеристика солечувствительных пациентов с АГ на момент рандомизации 
в группы применения разных вариантов хронофармакотерапии
Table 1. Baseline clinical profi le of salt-sensitive AH patients at point of randomisation into chronopharmacotherapy 
cohorts

Показатель Группа А (n = 32) Группа Б (n = 28) Группа В (n = 26)
Возраст, лет 60 (49–64,5) 56 (48–65) 63 (57–69)
Пол:
мужчины абс. (%)
женщины абс. (%)

17 (61%)
11 (39%)

15 (56%)
12 (44%)

15 (60%)
10 (40%)

ИМТ, кг/м2 29,5 (26,6–30,6) 31 (27,1–34,3) 32,3 (29–35,4)
ОТ, см 102 (92–111) 100 (88–106) 99 (90–108)
Длительность АГ, годы 7,5 (5–10) 5 (3–15) 7,5 (3–10)
Офисное САД 141 (133–153,5) 142 (133–151) 143,5 (132–153)
Офисное ДАД 89 (82–92,5) 89 (82–98) 89,5 (78–98)
Офисное ЧСС 68 (61–76,5) 68 (61–78) 68 (59–75)

Примечание: ИМТ — индекс массы тела, ОТ — окружность талии.
Note: ИМТ — body mass index, ОТ — waist circumference
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Таблица 2. Динамика показателей суточного мониторирования АД в группах А, Б и В на фоне 6 месяцев при-
менения хронофармакотерапии
Table 2. Circadian BP dynamics in cohorts A, B and C over six months of chronopharmacotherapy

Показатели
Группа А (n = 28) Группа Б (n = 27) Группа В (n = 25)
до 

лечения
после 

лечения
до 

лечения
после 

лечения
до 

лечения
после 

лечения

САД, сут., мм рт. ст. 139,5 
(127,5–151)

130
(119–134)*

144
(134–158)

129
(122–135)*

137
(131–144)

128
(117–132,5)*

САД, день, мм рт. ст. 139,5
(133–152)

130,5
(122,5–
138,5)*

146
(136–166)

134
(126–140)*

142,5
(134–151)

128
(123–138)*

САД, ночь, мм рт. ст. 131
(108–136,5)

121,5
(115–128)

132
(123–143)

116
(110–125)*

130,5
(119–135)

113,5
(104–128)*

ДАД, сут., мм рт. ст. 82,5
(78–89)

78
(71–86)*

91
(93–94)

79
(74–83)*

83,5
(73–89)

77,5
(70–80)*

ДАД, день, мм рт. ст. 86,5
(79,5–94,5)

80
(73,5–87)*

93
(84–100)

83
(78–87)*

87
(76–91)

80
(71–83)*

ДАД, ночь, мм рт. ст. 75
(68–81)

72,5
(63–81)

77
(73–84)

70
(62–75)*

72
(66–80)

68,5
(62–71)*

СрАД, сут., мм рт. ст. 104,5
(98,5–112)

101
(92,5–
106,5)

108
(104–120)

98
(94–105)*

104,5
(101–109)

96
(91–103)*

СрАД, день, мм рт. ст. 107
(101,5–117)

102
(95–108)*

112
(106–126)

101
(98–107)*

108,5
(102–118)

98,5
(93–105)*

СрАД, ночь, мм рт. ст.
95,5

(83,5–
104,5)

92
(88–102)

99
(95–110)

88
(80–96)*

95,5
(87–103)

86,5
(81–97)

ПАД, сут., мм рт. ст. 54
(45,5–58)

51,5
(44–58,5)

54
(45–66)

52
(45–57)

57
(46–54)

49
(44–56)

ПАД, день, мм рт. ст. 54,5
(48,5–59,5)

51
(44,5–58)

54
(46–69)

52
(46–55)

59,5
(48–65)

50,5
(46–55)

ПАД, ночь, мм рт. ст. 54,5
(40–60)

50
(46–57,5)

51
(43–59)

44
(41–52)

53,5
(44–66)

45,5
(41–61)

Утренний подъем по Карио, 
мм рт. ст.

26
(18,5–37,5)

20,5
(13–29)

27
(21–37)

22
(15–32)

25
(18–36)

21
(16–28)

СУП САД, мм рт. ст./ч 19
(13,5–37)

18,5
(13–35)

17
(14–21)

16
(12–22)

20,5
(14–30)

19,5
(13–32)

СУП ДАД, мм рт. ст./ч 18
(10–25)

15,5
(10,5–27,5)

15
(11–25)

15,5
(12–32)

16
(12–28)

17
(12–41)

ВУП САД, мм рт. ст. 51
(45,5–59)

46
(38,5–58)

54
(39–62)

52,5
(43–63)

56,5
(46–67)

43,5
(41–54)

ВУП ДАД, мм рт. ст. 40
(32–51)

34
(27–47)

45
(30–52)

42
(36–51)

44
(35–55)

42
(32–50)

Вариабельность САД, % 17
(14–20,5)

15
(13–16,5)

18
(13–22)

15
(14–18)

16
(14–22)

14
(12–16)

Вариабельность ДАД, % 13
(10–15)

12
(9–14)

13
(10–16)

12
(9–15)

12
(9–15)

10,5
(10–13)

ЧСС, уд./мин. 78
(70–86)

82
(76–88)

78
(72–85)

76
(70–86) 80 82

Примечание. * — р < 0,05 для различий между показателями исходно и на фоне лечения.
Note: * — p < 0.05 for baseline vs. therapy significance.

При анализе результатов СМАД на фоне хроно-
фармакотерапии было выявлено статистически 
значимое снижение в течение суток основных 
исследуемых показателей во всех трех группах 
по сравнению с исходными величинами (табл. 2). 
При этом у пациентов, получавших периндо-
прил и амлодипин в утренние часы, показатели 

периферического АД снижались в большей степе-
ни в дневное время (p < 0,05) и незначительно — 
ночью; при приеме одного из антигипертензивных 
препаратов непосредственно перед сном отмеча-
лось статистически значимое снижение показате-
лей СМАД как днем, так и ночью (p < 0,05). Вме-
сте с тем независимо от выбранного варианта 
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лечения, такие параметры, как пульсовое АД, 
ВУП, СУП САД и ДАД, вариабельность изменя-
лись незначительно (см. табл. 2).

В связи с неравномерным антигипертензивным 
эффектом в течение суток в группе А через 6 ме-
сяцев оказалось наименьшее количество пациен-
тов с достаточным снижением АД в ночное время 
(тип dipper) — 46% против 66,5% и 72% в группах 
Б и В соответственно, а такой патологический про-
филь АД, как non-dipper, регистрировался суще-
ственно чаще — в 43% случаев (рис. 2). Вместе 
с тем на фоне лечения у 2 пациентов в группах Б 
и В суточный профиль трансформировался в тип 
over-dipper, характеризующийся чрезмерным сни-
жением АД в ночное время.

Все изученные хронотерапевтические вари-
анты антигипертензивной терапии оказались 
эффективными в снижении большинства пока-
зателей центрального аортального давления 
в течение суток. При этом, как и в случае с пери-
ферическим АД, в группе А отмечалось сниже-
ние большинства показателей преимущественно 
в дневное время, в группах Б и В — как днем, так 
и ночью (табл. 3).

С целью определения влияния време-
ни приема антигипертензивных препаратов 
на функциональное состояние почек во всех 
группах до и после лечения рассчитывалась 
СКФ. Через 6 месяцев выявлено статистиче-
ски значимое (р < 0,05) повышение СКФ в груп-

пе Б с 70 (62–78) до 76 (70–82) мл/мин/1,73 м2 
и в группе В — с 74 (61–86) до 81 (72–94) мл/
мин/1,73 м2. Назначение периндоприла и ам-
лодипина в утренние часы (группа А) сопрово-
ждалось незначительным увеличением СКФ — 
с 72,5 (59,5–79,5) до 71 (68–80) мл/мин/1,73 м2.

ОБСУЖДЕНИЕ
Комбинированная антигипертензивная тера-

пия, включавшая периндоприл и амлодипин, 
показала в ряде исследований высокую эффек-
тивность при лечении и контроле АГ [10–13]. 
Комбинация ингибитора ангиотензинпревраща-
ющего фермента и дигидропиридинового анта-
гониста кальция считается рациональной, так 
как воздействует на разные звенья патогенеза 
АГ и обеспечивает более выраженное снижение 
АД, а также уменьшает число побочных эффек-
тов [14]. Исследования MAPEC [6] и Hygia [7], 
в которых один из антигипертензивных препара-
тов применялся непосредственно перед ночным 
сном, продемонстрировали как снижение сред-
несуточного АД, так и непосредственно во время 
ночного сна. При этом наблюдалась нормализа-
ция суточного профиля АД (тип dipper) у больше-
го числа пациентов, уменьшение доз антигипер-
тензивных препаратов для достижения целевого 
АД, а также снижение рисков сердечно-сосуди-
стой заболеваемости и смертности. В других ис-
следованиях была показана эффективность хро-
нофармакотерапии как при непосредственном 
назначении ингибитора ангиотензинпревращаю-
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Рис. 2. Количество пациентов (%) в группах с различными профилями СМАД до и через 6 месяцев ле-
чения.
Fig. 2. Proportion of patients with different CBPM profi les at baseline and after six months of therapy, %.
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щего фермента, так и амлодипина перед ночным 
сном [15, 16].

Полученные в нашем исследовании результа-
ты оценки показателей суточного профиля АД 
у СЧ пациентов в целом согласуются с вышепри-
веденными работами и демонстрируют бóльшую 
эффективность схем с использованием перин-
доприла или амлодипина перед ночным сном 
в сравнении с утренним приемом препаратов. 
Назначение одного из препаратов в вечерние 
часы способствовало более частой регистрации 
целевых значений АД, а также уменьшению по-
требности в добавлении третьего антигипертен-
зивного средства по сравнению с применением 

периндоприла и амлодипина утром. На фоне 
нормализации АД в дневные часы и во время 
ночного сна у большинства пациентов в группах 
Б и В, в отличие от группы утреннего приема, 
улучшился суточный профиль АД (у 65 и 72% за-
регистрирован профиль «dipper»).

Вместе с тем динамика параметров ЦАД при ис-
пользовании хронофармакотерапии практически 
не изучена. В нашем наблюдении показатели 
ЦАД на фоне лечения изменялись аналогично 
периферическому АД: при утреннем приеме пре-
паратов отмечалось уменьшение среднесуточ-
ных и дневных показателей, при назначении пе-
риндоприла или амлодипина перед ночным сном 

Таблица 3. Динамика показателей центрального аортального давления в группах А, Б и В на фоне 6 месяцев 
применения хронофармакотерапии
Table 3. Central aortic pressure dynamics in cohorts A, B and C over six months of chronopharmacotherapy

Показатели
Группа А (n = 28) Группа Б (n = 27) Группа В (n = 25)

до лечения после 
лечения

до 
лечения

после 
лечения

до 
лечения

после 
лечения

САДао сут., мм рт. ст. 126,5
(115,5–135)

117,5
(107,5–127)*

132
(125–148)

119
(114–125)*

127
(122–134)

119,5
(111–125)*

САДао день, мм рт. ст. 128,5
(121,5–136)

121,5
(113–128,5)*

133
(127–151)

122
(116–129)*

132
(123–138)

118,5
(114–127)*

САДао ночь, мм рт. ст. 114,5
(102–127)

113,5
(103–121)

121
(115–135)

110
(103–118)*

118,5
(108–126)

106,5
(98–122)

ДАДао сут., мм рт. ст. 84,5
(79–94,5)

80
(72,5–87,5)*

92
(85–96)

80
(76–85)*

85,5
(75–91)

79,5
(72–83)*

ДАДао день, мм рт. ст. 88
(81,5–96,5)

82
(74,5–89,5)*

94
(86–101)

85
(80–88)*

89
(80–93)

81,5
(73–86)*

ДАДао ночь, мм рт. ст. 76
(68,5–83)

73
(64,5–80,5)

79
(75–87)

72
(65–76)*

73,5
(69–81)

70,5
(62–74)

СрАДао сут., мм рт. ст. 104,5
(98,5–112)

101
(92,5–105)

108
(104–120)

98
(94–105)*

104,5
(101–109)

96
(91–103)*

СрАДао день, мм рт. ст. 107
(101,5–117)

102
(95–108)*

112
(106–127)

101
(98–109)*

108,5
(102–118)

98,5
(93–105)*

СрАДао ночь, мм рт. ст. 95,5
(83,5–104,5)

92
(87–100,5)

99
(95–111)

88
(80–97)*

95,5
(87–103)

87,5
(84–97)

ПАДао сут., мм рт. ст. 43
(35–45)

43,5
(34,5–48,5)

38
(36–51)

39
(34–41)

45,5
(34–48)

40
(36–46)

ПАДао день, мм рт. ст. 42,5
(35,5–45)

41
(34,5–48)

38
(35–52)

40
(36–42)

44,5
(34–50)

38,5
(36–41)*

ПАДао ночь, мм рт. ст. 43,5
(30–47,5)

44
(34–49)

44
(35–49)

37
(34–44)

43
(37–52)

37
(34–39)

Alxао 0
(–10–18)

1
(–7–14,5)

4
(–12–22)

4
(–7–16)

2
(–16–18)

15
(–2–25)

Alxао 75 7
(–4–28)

9
(0,5–18,5)

10
(–8–26)

10
(1–16)

5
(–22–16)

14,5
(1–23)

ED 75, мс 317
(304–334)

330
(312–338)

322
(300–342)

325
(313–336)

329
(315–350)

325
(309–348)

PPA 75 135
(128–140)

134
(129–137)

134
(122–145)

133
(130–137)

135
(128–140)

131
(128–137)

SEVR 75 122
(108–130)

121
(110–126)

122
(106–135)

114
(107–123)

115
(100–122)

119
(98–132)

Примечание. * — р < 0,05 для различий между показателями исходно и на фоне лечения.
Note: * — p < 0.05 for baseline vs. therapy signifi cance.
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снижались и уровни систолического/диастоли-
ческого ЦАД в ночные часы. Учитывая прогно-
стическую значимость повышения ЦАД, данные 
результаты могут косвенно свидетельствовать 
о потенциальном снижении риска развития сер-
дечно-сосудистых осложнений у СЧ больных АГ 
на фоне хронофармакотерапии.

Важно и то, что назначение одного из антиги-
пертензивных препаратов перед сном сопрово-
ждалось статистически значимым увеличением 
СКФ, что демонстрирует, с одной стороны, без-
опасность проводимого лечения, с другой — не-
фропротективный потенциал хронотерапевтиче-
ского подхода.

Результаты нашего исследования вполне ло-
гично объясняются двумя фактами. Во-первых, 
в группах СЧ пациентов до начала терапии по-
чти в половине случаев имело место недоста-
точное снижение АД в ночные часы. Во-вторых, 
несмотря на то что и периндоприл, и амлодипин 
отличаются длительным (суточным) периодом 
действия, при назначении одного из них непо-
средственно перед сном можно воздействовать 
прицельно на «болевую точку» — высокие циф-
ры АД во время сна, так как максимальная кон-
центрации препаратов в сыворотке крови наблю-
дается через 4–6 часов после приема.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Назначение солечувствительным пациентам 

с АГ периндоприла или амлодипина перед ноч-
ным сном в составе комбинированной терапии 
обеспечивало достижение целевых значений 
АД приблизительно у 96% больных, эффективно 
снижало показатели как периферического, так 
и центрального АД во все временные промежут-
ки, на фоне чего регистрировалась оптимизация 
суточного профиля АД. Кроме того, применение 
любого из антигипертензивных препаратов в ве-
чернее время в нашем исследовании сопрово-

ждалось улучшением функционального состо-
яния почек. Таким образом, можно полагать, 
что оценка чувствительности к соли при обсле-
довании лиц с АГ с последующим применением 
хронофармакотерапевтического подхода может 
способствовать повышению эффективности ан-
тигипертензивного лечения и, возможно, умень-
шению риска развития кардиоваскулярных со-
бытий.

СООТВЕТСТВИЕ ПРИНЦИПАМ ЭТИКИ
Проведенное исследование соответствует 

стандартам Хельсинкской декларации, одо-
брено Этическим комитетом федерального го-
сударственного бюджетного образовательного 
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