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Effects of combination antihypertensive therapy on intracardiac hemodynamics  
and blood vessels in patients with coronary heart disease,  
post-infarction cardiosclerosis and arterial hypertension

M. M. Dolzhenko, S. A. Bondarchuk, K. Ye. Lobach

The aim of the work is to assess the effectiveness of prescribing a fixed-dose combination of amlodipine with the ACE inhibitor 
lisinopril or with the angiotensin 2 receptor blocker valsartan in patients with coronary artery disease, acute coronary syndrome 
with hypertensive disease regarding the impact on the structural and functional parameters of the heart and extracranial branches 
of the brachiocephalic arteries.
Materials and methods. General clinical examination of 108 patients with postinfarction cardiosclerosis and hypertension was 
done within 12 months. The patients were allocated to two groups. Patients in the first group (n = 50) were assigned a fixed-dose 
combination of lisinopril and amlodipine (20 mg and 5 mg, respectively), and patients in the second group (n = 58) received a 
fixed-dose combination of valsartan with amlodipine (160 mg and 5 mg, respectively). The patients were monitored for 12 months, 
including general clinical examinations, measurements of office blood pressure (BP), 24-hour BP monitoring, echo-dopplerographic 
examination of the heart and brachiocephalic arteries, determination of the composite endpoint. Statistical analysis of the obtained 
data was performed using Microsoft Excel, IBM SPSS Statistics v.23.
Results. A significant difference in echocardiographic data has been proved (p < 0.05) regarding left ventricle (LV) dimensions 
in both study groups. A significant decrease in the E/A ratio and an insignificant decrease in E/E’ (p > 0.05) have been found in 
the first group. When analyzing the indicators of diastolic function in the second group, a highly significant (p < 0.05) decrease in 
E/A, E/E’, IO of the LA has been revealed; data analysis on the morphofunctional state indicators of the extracranial arteries has 
shown a CIM reduction and a decrease in PSV and RI.
Conclusions. Prescriptions of the fixed-dose combination of amlodipine with the ACE inhibitor lisinopril was more effective in terms 
of the LV measurements (p < 0.05) and LV diastolic function as evidenced by decreased E/A, E/E’ and IO of the LA (p < 0.05) as 
compared to the data in the group of amlodipine with the angiotensin 2 receptor blocker valsartan. Both fixed-dose combinations 
were effective in reducing the CIM thickness, decreasing PSV and RI when analyzing the morphofunctional state findings of the 
extracranial arteries.
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Мета роботи – дослідити ефективність призначення фіксованої комбінації амлодипіну з інгібітором ангіотензинперетворю-
вального ферменту (АПФ) лізиноприлом або з блокатором рецепторів ангіотензину 2 валсартаном у пацієнтів з ішемічною 
хворобою серця (ІХС), постінфарктним кардіосклерозом (ПІК) і гіпертонічною хворобою (ГХ) щодо впливу на структурні та 
функціональні показники серця й екстракраніальні відділи брахіоцефальних артерій.
Матеріали та методи. Обстежили 108 пацієнтів з ІХС, ПІК, які хворіли на ГХ. Обстежених поділили на дві групи: у першу 
залучили 50 хворих на ІХС, ПІК, ГХ, які на фоні базової терапії приймали фіксовану комбінацію амлодипіну й лізиноприлу 
(5 мг і 20 мг відповідно); у другу групу – 58 хворих на ІХС, ПІК, ГХ, котрі одержували базову терапію та фіксовану комбіна-
цію амлодипіну й валсартану (5 мг і 160 мг відповідно). Спостереження за пацієнтами здійснювали протягом 12 місяців, 
воно передбачало загальноклінічне обстеження, вимірювання офісного артеріального тиску (АТ), добовий моніторинг АТ, 
моніторинг комбінованої кінцевої точки, еходоплерографічне дослідження серця та брахіоцефальних артерій. Статистичний 
аналіз результатів здійснили з використанням програм Microsoft Excel, IBM SPSS Statistics v.23.
Результати. Виявили вірогідну різницю за даними ЕхоКГ в обох групах дослідження щодо розмірів лівого шлуночка (ЛШ) 
(р < 0,05). У першій групі зафіксували вірогідне зменшення співвідношення Е/А, невірогідне (р > 0,05) – Е/Е’. Під час аналізу 
показників діастолічної функції в другій групі виявили високо вірогідне (р < 0,05) зниження Е/А, Е/Е’, ІО ЛП, зменшення тов-
щини КІМ, зниження швидкості PSV, RI протягом аналізу показників морфофункціонального стану екстракраніальних артерій.
Висновки. Призначення фіксованої комбінації амлодипіну й інгібітора АПФ лізиноприлу було ефективнішим щодо різниці 
розмірів ЛШ (р < 0,05) порівняно з даними групи пацієнтів, які отримували амлодипін і блокатор рецепторів ангіотензину 2 
валсартан, щодо діастолічної функції ЛШ (зменшилися Е/А, Е/Е’ та ІО ЛП, р < 0,05). Під час аналізу показників морфофунк-
ціонального стану екстракраніальних артерій виявили: призначення обох фіксованих комбінацій було ефективним щодо 
зменшення товщини КІМ, зниження швидкості PSV, RI.
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У Європейських настановах ESC щодо ведення 
пацієнтів з артеріальною гіпертензією 2018 року ре-
комендовано призначення фіксованої комбінованої 
антигіпертензивної терапії блокаторів кальцієвих каналів 
(БКК) з блокаторами ренін-ангіотензинової системи 
(РАС) [1]. Під час аналізу відомостей із доступної фахо-
вої літератури щодо фіксованих антигіпертензивних пре-
паратів виявили обмаль досліджень їхнього впливу на 
внутрішньосерцеву гемодинаміку та стан периферичних 
артерій у пацієнтів з ішемічною хворобою серця (ІХС), 
постінфарктним кардіосклерозом (ПІК) і гіпертонічною 
хворобою (ГХ). Це свідчить про актуальність питання, 
враховуючи нагальну потребу у використанні фіксованих 
комбінацій для покращення прихильності пацієнтів до 
лікування. Крім того, досі здійснено недостатньо дослі-
джень із прямим порівнянням ефективності фіксованої 
комбінації БКК із різними блокаторами РАС навіть для 
зниження серцево-судинного ризику.

Доведено також, що атеросклеротичні бляшки 
сонної артерії, що оцінюють за допомогою ультрасо-
нографії, мають сильний зв’язок із серцево-судинною 
(СС) захворюваністю та смертністю, а отже їх можна 
використовувати як надійну сурогатну кінцеву точку для 
оцінювання ефективності терапевтичних утручань [2,3].

Для визначення серцево-судинного ризику в 
пацієнтів із ГХ враховують ураження органів-міше-
ней, зокрема серця (гіпертрофія лівого шлуночка) та 
судин (наявність атеросклеротичного ураження), при 
прямому порівнянні ефективності інгібітора ангіотен-
зинперетворювального ферменту (іАПФ) та блокатора 
рецептора ангіотензину 2 (БРА) при інфаркті міокарда 
й у монотерапії [4,5,6,7,8].

В останніх дослідженнях доведено високу ефектив-
ність і безпечність призначення фіксованої комбінації 
препаратів для зниження артеріального тиску (АТ) та 
покращення прогнозу в пацієнтів із високим кардіова-
скулярним ризиком [9,10].

Актуальним вважаємо вивчення ефективності при-
значення фіксованої комбінованої терапії БКК амлоди-
піном з іАПФ лізиноприлом порівняно з використанням 
фіксованої комбінації амлодипіну з БРА валсартаном 
у хворих на ІХС, ПІК і ГХ щодо впливу на структурні, 
функціональні показники серця та екстракраніальних 
відділів брахіоцефальних артерій (БЦА).

Мета роботи
Дослідити ефективність призначення фіксованої ком-
бінації амлодипіну з іАПФ лізиноприлом або з БРА 
валсартаном у пацієнтів з ІХС, ПІК і ГХ щодо впливу 
на структурні та функціональні показники серця й 
екстракраніальні відділи брахіоцефальних артерій.

Матеріали і методи дослідження
На кафедрі кардіології Національного університету 
охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика здійснили 
загальноклінічне обстеження 108 пацієнтів з ІХС, ПІК 
і ГХ. Середній вік пацієнтів становив 60,1 ± 9,03 року, 
78,9 % обстежених – чоловіки, 21,1 % – жінки.

У дослідження залучали пацієнтів, у яких інфаркт 
міокарда діагностовано в термін понад 6 місяців і до 3 

років. Операція з аортокоронарного шунтування була 
здійснена 4,63 % пацієнтів, перкутанне коронарне втру-
чання – 44,4 %; цукровий діабет 2 типу діагностували 
в 24,1 % осіб.

Усі пацієнти надали письмову інформовану згоду 
на участь; дослідження схвалене комісією з біоетики, 
протокол № 1 від 03.07.2017 р.

Пацієнтів поділили на дві групи. У першу групу залу-
чили 50 хворих на ГХ на тлі ІХС та ПІК, яким крім базової 
терапії призначили фіксовану комбінацію амлодипіну 
й лізиноприлу в дозі 5 мг/добу і 20 мг/добу відповідно. 
Друга група – 58 пацієнтів із ГХ, ІХС і ПІК, які одержували 
базову терапію та фіксовану комбінацію амлодипіну й 
валсартану в дозі 5 мг/добу та 160 мг/добу відповідно. 
Комбінацію амлодипіну з валсартаном або лізинопри-
лом призначали, зважаючи на те, приймав пацієнт БРА 
чи іАПФ перед залученням у дослідження.

Усі пацієнти отримували стандартну терапію за 
чинними рекомендаціями лікування стабільної ІХС, що 
включала антитромбоцитарні засоби, бета-блокатори, 
статини [11].

Критерії виключення з дослідження – гемодинамічно 
значущі ураження клапанів серця, постійна або тимча-
сова кардіостимуляція, гостра серцева недостатність 
та імплантований кардіовертер-дефібрилятор, постійна 
форма фібриляції передсердь, гостре порушення моз-
кового кровообігу, тяжка соматична патологія, деком-
пенсація супутніх захворювань.

Спостереження за пацієнтами здійснювали про-
тягом 12 місяців, воно передбачало загальноклінічне 
обстеження, вимірювання офісного АТ, добовий мо-
ніторинг АТ (ДМАТ) за допомогою апарата «АВРМ-04 
Meditech» (Угорщина, свідоцтво про держреєстрацію 
№ 11755/2012 від 13.07.2012 року, серійний номер 
1302333608, 2012 р.) з автоматичним розрахунком 
стандартних показників (аналіз результатів здійснено 
в окремій статті), еходоплерографічне дослідження на 
апараті Kontron Medical Imagic Agile (№ 1132053, ЕС 
сертифікат № 0642/B2P3/2, 2012 року випуску).

Початкові дози фіксованих комбінацій препаратів 
(БКК/БРА та БКК/іАПФ) визначали індивідуально залеж-
но від добового профілю АТ із наступним титруванням, 
досягненням добової дози амлодипіну 10 мг й лізинопри-
лу 20 мг на добу, амлодипіну 10 мг й валсартану 320 мг 
на добу. Через 6 місяців спостереження за необхідності 
корегували лікування.

Середній вік пацієнтів першої групи становив 
61,0 ± 1,1 року, другої – 59,6 ± 1,3 року, різниця статис-
тично невірогідна. Групи не відрізнялися й за статтю 
пацієнтів: у першій групі – 74,0 % чоловіків і 26,0 % 
жінок, у другій – 82,8 % і 17,2 % відповідно (χ2 = 2,46, 
р = 0,12).

Еходоплерографічне дослідження (ЕхоКГ) здійсню-
вали під час першого візиту (візит М0) та через 12 місяців 
(візит М12) згідно з рекомендаціями Американського 
товариства ехокардіографії (ASE) та Європейської 
асоціації кардіоваскулярної візуалізації [12,13].

Розміри міжшлуночкової перетинки (МШП), задньої 
стінки ЛШ (ЗС ЛШ), кінцево-діастолічний і систолічний 
розміри оцінювали в парастернальній позиції на довгій 
осі ЛШ на рівні кінців стулок мітрального клапана у 
В-режимі. Масу міокарда ЛШ обраховували, застосову-
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ючи лінійні вимірювання у В-режимі за формулою, що 
рекомендована ASE:

ММ ЛШ = 0,8 × (1,04 × (КДР + ЗСд + МШПд) × 
× 3 – КДР3) + 0,6,

де КДР – кінцево-діастолічний розмір ЛШ; ЗСд і 
МШПд – кінцево-систолічна товщина задньої стінки ЛШ 
і міжшлуночкової перетинки відповідно.

Для отримання волюмометричних параметрів засто-
сували апікальні 4- та 2-камерні площини у В-режимі з 
ручним обведенням ендокардіальних меж.

Відносну товщину стінок (ВТС) ЛШ обраховували за 
формулою: ВТС ЛШ = 2 × ТЗС ЛШ / КДР ЛШ.

Фракцію викиду (ФВ) ЛШ оцінювали за біплановим 
методом дисків (модифікована формула Сімпсона).

Лінійний розмір лівого передсердя (ЛП) визначали 
наприкінці систоли шлуночків перпендикулярно до 
повздовжньої осі кореня аорти на рівні синусів кореня 
аорти. Об’єм ЛП оцінювали, застосовуючи біпланову 
формулу «площа – довжина», що одержана методом 
планіметрії відповідно до апікальних 4- та 2-камерної 
позицій.

Для стратифікації параметрів здійснили індексацію 
всіх показників щодо площі поверхні тіла пацієнта.

Усім пацієнтам здійснили дуплексне ультразвукове 
сканування екстракраніальних артерій під час пер-
шого візиту (візит М0) та через 12 місяців (візит М12) 
згідно з чинними рекомендаціями [14,15]. Оцінювали 
морфофункціональний стан загальних сонних артерій 
(ЗСА), зовнішньої та внутрішньої сонних артерій (ВСА) 
і хребцевих артерій (ХА). Атеросклеротичною бляшкою 
вважали локальне потовщення КІМ >1,5 мм, потовщення 
КІМ >50 % або на 0,5 мм порівняно з сусідніми ділянка-
ми. Для визначення ступеня стенозу сонних артерій як 
стандартний використали метод NASCET [16]. Під час 
оцінювання гемодинаміки в сонних артеріях використо-
вували поєднання В-режиму й імпульсно-хвильового 
доплера, вимірювали пікову систолічну швидкість (PSV) 
та кінцеву діастолічну швидкість (EDV) кровотоку з 
визначенням індексу резистентності (RI) за формулою: 
RI = (PSV – EDV) / PSV.

Статистичний аналіз результатів здійснили з вико-
ристанням програм Microsoft Excel, IBM SPSS Statistics 
v.23 (ліцензія № f5760dde4d5002e30c9). Дані наведено як 
середнє арифметичне ± стандартне відхилення (М ± SD) 
або відсотки для категоріальних значень з обрахуванням 
хі-квадрата (χ2) Пірсона. Розбіжності середніх значень 

вважали статистично значущими при р < 0,05. Характер 
розподілу даних визначали графічними (відповідність 
розподілу ознак кривій Гаусса при побудові гістограм, при 
аналізі коміркових діаграм, нормально-імовірнісних гра-
фіків) і розрахунковими методами (враховували характер 
розподілу ознак з визначенням критерію Колмогорова–
Смирнова та Шапіро–Вілка; гіпотезу про нормальність 
розподілу відхиляли при значеннях р < 0,2 і р < 0,05 
відповідно). Якщо характер розподілу ознак не відповідав 
нормальному закону, використовували непараметричну 
статистику для незалежних вибірок, параметри наводили 
як медіану (Ме) та міжквартильний розмах (interquartile 
range interval – IQR).

Результати
Оцінювання ефективності призначення фіксованої 
комбінації амлодипіну з іАПФ лізиноприлом або з БРА 
валсартаном у пацієнтів з ІХС і ПІК, впливу на структур-
ні, функціональні показники серця й екстракраніальні 
відділи БЦА здійснювали через 12 місяців після пер-
винного візиту.

Під час аналізу даних встановили, що лінійні й 
волюмометричні параметри ЛШ, індекс маси міокарда 
ЛШ (ІММ ЛШ), індекс об’єму ЛП (ІО ЛП) зменшилися на 
фоні призначення фіксованої комбінації препаратів в 
обох групах через 12 місяців (візит М12). Дані наведено 
в таблиці 1.

Під час перевірки розподілу ЕхоКГ змін параметрів 
серця протягом періоду спостереження графічно та з 
використанням розрахункових методів виявили невід-
повідність закону нормального розподілу; застосували 
непараметричні методи аналізу показників з обрахун-
ком медіани різниці показників і визначенням критерію 
знакових рангів Вілкоксона для зв’язаних вибірок. 
Доведено вірогідну різницю ЕхоКГ даних в обох групах 
дослідження за розмірами МШП ЛШ, ІКДР ЛШ, ІММ ЛШ, 
ІКДО ЛШ. Різниця цих показників дещо більша в другій 
групі, хоча під час аналізу цих параметрів встановили 
високу значущість в обох групах (р < 0,0001). Аналіз 
параметрів другої групи показав вірогідну різницю за 
ВТС ЛШ (р < 0,05) та більшу статистичну значущість при 
аналізі розміру ЗС ЛШ (р < 0,05) порівняно з відповідни-
ми показниками першої групи (р < 0,05).

Здійснили аналіз показників діастолічної функції ЛШ 
у пацієнтів під час першого візиту в центр та через 12 
місяців. Групи порівняли за показниками діастолічної 
функції під час залучення в дослідження. За рекомен-

Таблиця 1. Лінійні та волюмометричні ЕхоКГ розміри ЛШ під час первинного візиту в центр (М0) та через 12 місяців (М12) після призначення 
фіксованої комбінації препаратів з визначенням критерію знакових рангів Вілкоксона для зв’язаних вибірок

Показник,  
одиниці вимірювання

Перша група (n = 50) Друга група (n = 58)
М0 М12 р М0 М12 р
Ме IQR Ме IQR Ме IQR Ме IQR

МШП ЛШ, см 1,2 0,21 1,1 0,2 <0,05 1,1 0,26 1,0 0,2 <0,05
ЗС ЛШ, см 0,97 0,21 0,96 0,2 <0,05 1,1 0,2 1,0 0,16 <0,05
ІКДР ЛШ см/м2 2,6 0,44 2,5 0,38 <0,05 2,5 0,34 2,4 0,32 <0,05
ВТС ЛШ 0,41 0,07 0,42 0,12 >0,05 0,41 0,04 0,39 0,08 <0,05
ІММ ЛШ, г/м2 108,0 23,0 90,0 25,0 <0,05 97,0 38,0 95,0 34,0 <0,05
КДІ ЛШ, мл/м2 62,5 11,6 56,8 12,4 <0,05 56,8 19,1 52,6 18,7 <0,05
ІО ЛП, мл/м2 32,0 13,0 31,0 12,0 >0,05 31,0 13,5 31,0 11,0 >0,05
ФВ ЛШ, % 57,0 15,0 57,0 15,0 >0,05 55,0 17,0 55,0 17,0 >0,05
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даціями Європейської асоціації кардіоваскулярної візу-
алізації 2016 року [13], визначили тиск наповнення ЛШ, 
ознаки збільшення перенавантаження ЛШ виявили у 3 
пацієнтів першої та 5 хворих другої групи. Розподіл ознак 
не відповідав нормальному закону, тому статистичний 
аналіз здійснили непараметрично з визначенням крите-
рію знакових рангів Вілкоксона для зв’язаних вибірок.

У першій групі зафіксували вірогідне зменшення 
співвідношення Е/А, невірогідне (р > 0,05) – Е/Е’. Під 
час аналізу показників діастолічної функції в другій групі 
встановили високо вірогідне (р < 0,05) зниження Е/А, 
Е/Е’, ІО ЛП при призначенні фіксованої комбінації лізи-
ноприлу з амлодипіном (табл. 2). Під час аналізу даних 
на візиті М12 не виявили значущу різницю за розподілом 
типів діастолічної функції між групами дослідження.

Здійснили аналіз різниці частот розподілу діастоліч-
ної функції в межах груп, коли порівнювали ЕхоКГ по-
казники на візиті М0 і М12. Не зафіксували статистично 

значущі зміни за розподілом типів діастолічної функції 
за період спостереження (рис. 1, 2).

Під час аналізу параметрів морфофункціонального 
стану екстракраніальних артерій у пацієнтів із ІХС, ПІК 
і ГХ виявили, що обидві комбінації препаратів висо-
коефективні протягом періоду спостереження щодо 
зменшення товщини КІМ, PSV, RI (табл. 3).

У першій групі під час УЗД екстракраніальних від-
ділів БЦА виявили атеросклеротичне ураження правої 
ЗСА у 36 % пацієнтів, лівої ЗСА – у 26 %; у другій групі – у 
29,3 % і 43,1 % відповідно. Атеросклеротичне ураження 
в першій групі зафіксували у 20,0 % правої ВСА, лівої 
ВСА – 28,0 %, у другій групі – 56,9 % і 51,7 % відповідно. 
Загалом стенозування ЗСА, ВСА >50 % за діаметром 
виявили в 14 % осіб першої групи, 20 % – другої. Решта 
пацієнтів мала стенози артерій до 50 %. Проаналізували 
зміни атеросклеротичного ураження екстракраніаль-
них відділів БЦА за період спостереження. Оскільки 

Таблиця 2. Оцінка ЕхоКГ показників діастолічної функції ЛШ під час первинного візиту в центр (М0) та через 12 місяців (М12) після призначення 
фіксованої комбінації препаратів з визначенням критерію знакових рангів Вілкоксона для зв’язаних вибірок

Показники,  
одиниці вимірювання

Перша група (n = 50) Друга група (n = 58)
М0 М12 р М0 М12 р
Ме IQR Ме IQR Ме IQR Ме IQR

E, см/с 48,0 17,0 48,0 14,5 >0,05 54,0 22,5 45,0 15,0 <0,05
A, см/с 54,0 21,0 56,0 16,0 >0,05 53,0 20,5 54,0 21,0 >0,05
Е/А 0,9 0,61 0,8 0,53 <0,05 1,07 0,6 0,8 0,38 <0,05
DТ, мс 210,0 86,5 220,0 74,0 <0,05 190,0 74,0 205,0 71,3 >0,05
IVRT, мс 124,0 30,0 120,0 23,5 >0,05 117,0 45,0 120,0 38,5 >0,05
Е/Е’ 7,5 3,03 7,1 2,0 >0,05 9,95 4,1 7,48 3,0 <0,05
ІО ЛП мл/м2 32,0 13,0 31,0 12,0 >0,05 31,0 13,5 31,0 11,0 >0,05
Vmax ТК, м/с 1,7 0,8 1,6 0,76 >0,05 1,8 0,9 1,75 0,85 >0,05

Таблиця 3. Аналіз показників морфофункціонального стану БЦА у пацієнтів із ІХС, ПІК і ГХ

Показник,  
одиниці вимірювання

Перша група (n = 50) Друга група (n = 58)
М0 М12 р М0 М12 р
Ме IQR Ме IQR Ме IQR Ме IQR

КІМ справа, мм 0,96 0,3 0,9 0,23 <0,05 0,95 0,21 0,9 0,17 <0,05
КІМ зліва, мм 1,0 0,27 0,93 0,24 <0,05 1,1 0,2 1,0 0,21 <0,05
PSV ЗСА справа, см/с 71,1 22,3 67,0 16,2 <0,05 67,0 14,5 61,0 17,0 <0,05
PSV ЗСА зліва, см/с 70,8 22,0 68,0 18,8 <0,05 68,3 17,2 65,0 16,6 <0,05
RI ЗСА справа 0,75 0,06 0,72 0,08 <0,05 0,73 0,07 0,7 0,07 <0,05
RI ЗСА зліва 0,77 0,09 0,72 0,08 <0,05 0,73 0,07 0,7 0,07 <0,05
PSV ВСА справа, см/с 62,0 20,6 60,0 21,3 <0,05 63,9 17,1 61,0 17,0 <0,05
PSV ВСА зліва, см/с 63,6 10,6 60,0 10,0 <0,05 60,1 15,8 58,0 16,0 <0,05
RI ВСА справа 0,68 0,09 0,63 0,09 <0,05 0,65 0,07 0,64 0,08 <0,05
RI ВСА зліва 0,66 0,08 0,61 0,08 <0,05 0,65 0,09 0,61 0,07 <0,05
PSV ХА справа, см/с 40,5 9,5 38,5 9,5 <0,05 39,8 15,7 40,2 17,5 <0,05
PSV ХА зліва, см/с 41,7 9,7 41,7 8,8 >0,05 38,9 12,0 39,0 14,0 <0,05
RI ХА справа 0,66 0,05 0,62 0,04 <0,05 0,66 0,05 0,64 0,08 <0,05
RI ХА зліва 0,66 0,05 0,61 0,06 <0,05 0,65 0,07 0,63 0,06 <0,05

Таблиця 4. Динаміка відсотка стенозування екстракардіальних відділів БЦА у пацієнтів з ІХС, ПІК і ГХ за період спостереження

Зміна % стенозу за 12 місяців Перша група (n = 50) Друга група (n = 58)
М0 М12 р М0 М12 р

ЗСА справа 30,6 28,0 <0,05 33,3 32,3 <0,05
ЗСА зліва 35,3 33,2 <0,05 35,9 34,9 <0,05
ВСА справа 31,5 30,0 <0,05 40,9 39,2 <0,05
ВСА зліва 45,3 43,5 <0,05 38,0 36,0 <0,05
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розподіл даних не відповідав критеріям нормальності, 
достовірність результатів оцінювали за допомогою дво-
факторного рангового дисперсійного аналізу Фрідмана 
для пов’язаних вибірок. В обох групах виявили регрес 
стенозування ЗСА, ВСА з більшою статистичною значу-
щістю для другої групи (табл. 4).

Обговорення
У 14 міжнародних рандомізованих дослідженнях [4], про-
аналізовано дані понад 122 000 пацієнтів, які перенесли 
інфаркт міокарда з підйомом сегмента ST (STEMI), 
інфаркт міокарда без підйому сегмента ST (NSTEMI), 
нестабільну стенокардію або яким здійснено перкутанне 
коронарне втручання. Виявили, що у пацієнтів із дове-
деною ІХС поширеність ГХ становила від 30 % до 70 %, 
що відповідає нашим даним. У результаті базового ба-
гатоцентрового дослідження VALVACE [5] підтверджено 
високу ефективність призначення валсартану порівняно 
з іАПФ, але в цих дослідженнях не використовували 
фіксовані комбінації препаратів.

У нашому дослідженні призначення фіксованих 
комбінацій антигіпертензивних препаратів довело свою 
ефективність щодо контролю артеріального тиску, 
впливу на регрес показників гіпертрофії, діастолічної 
дисфункції, атеросклеротичного стенозу БЦА. Ці дані 
зіставні з тими, що одержали в попередніх досліджен-
нях [9,10,17].

Результати оцінювання впливу іАПФ та БРА на діа-
столічну функцію ЛШ суперечливі [17]. Так, внутрішньо-
серцева гемодинаміка в пацієнтів із клінічним діагнозом 
серцева недостатність реагувала на призначення іАПФ, 
але залежно від вихідних даних. У разі рестриктивного 
наповнення ЛШ спостерігали зменшення порожнин ЛШ, 
ЛП і продовження часу IVRT. Однак, якщо на початку 
дослідження визначали наповнення ЛШ за типом по-
рушення релаксації, порушення діастолічної функції 
суттєво не змінювалося. Отже, найбільшу різницю 
результатів дослідження виявили в пацієнтів із рестрик-
тивним наповненням.

Таку саму закономірність спостерігали і в нашому 
дослідженні: в пацієнтів першої групи переважав перший 
тип порушення діастолічної функції, тому на тлі терапії 
зафіксували менш виражене зниження таких показників, 
як Е/А, Е/Е’ та ІО ЛП, порівняно з другою групою, де 
визначили більше випадків порушень релаксації ЛШ.

У дослідженні VALIDD [18], що включало майже 350 
пацієнтів, вивчали, чи покращить антигіпертензивна 
терапія валсартаном на додаток до стандартної терапії 
діастолічну функцію ЛШ в осіб із гіпертонією та ознаками 
діастолічної дисфункції. Оцінювали зміни швидкості 
ранньої релаксації, що виміряна за допомогою тканинної 
доплерографії, через 38 тижнів спостереження. Валсар-
тан не тільки ефективно знижував артеріальний тиск, 
але й показав кардіопротекторний вплив у пацієнтів із 
ГХ, оскільки посилював регресію гіпертрофії ЛШ, покра-
щував скорочуваність і розслаблення міокарда ЛШ. У 
нашому дослідженні визначили подібні закономірності 
під час застосування фіксованих комбінацій, але в групі 
фіксованої комбінації амлодипіну з іАПФ лізиноприлом 
дані були більш вірогідними.

У дослідженні ASCOT через 16 років після закін-
чення оцінили виживаність пацієнтів, які отримували 
амлодипін та іАПФ [19]. Рівень смертності від усіх причин 
становив 2,95 на 100 людино-років у групі амлодипіну й 
іАПФ. Результати нашого дослідження опосередковано 
вказують, що у пацієнтів, які одержували амлодипін із 
лізиноприлом, враховуючи дані міокардіальної функції 
та вплив на стан БЦА, є можливість досягнути кращої 
виживаності, ніж у разі застосування амлодипіну й 
валсартану.

Відомості про ефективність призначення фіксованих 
комбінацій іАПФ або БРА з амлодипіном на внутрішньо-
серцеву гемодинаміку недостатні.

Висновки
1. Призначення фіксованої комбінації амлодипіну з 

іАПФ лізиноприлом або з БРА валсартаном у пацієнтів 
з ІХС, ПІК, ГХ ефективне щодо зворотного розвитку гі-
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Рис. 1. Розподіл типів діастолічної функції на візитах М0 і М12 у першій групі.

Рис. 2. Розподіл типів діастолічної функції ЛШ на візитах М0 і М12 у другій групі.
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пертрофії ЛШ, із високою значущістю – щодо зменшення 
МШП ЛШ, ІКДР, ІММ ЛШ, ІКДО ЛШ. У пацієнтів першої 
групи виявили вірогідний регрес ВТС ЛШ (р < 0,05), роз-
міру ЗС ЛШ (р < 0,05) порівняно з показниками пацієнтів 
другої групи (р < 0,05).

2. Призначення фіксованої комбінації амлодипіну з 
іАПФ лізиноприлом було ефективнішим щодо впливу на 
діастолічну функцію ЛШ: статистично вірогідно зменши-
лися Е/А, Е/Е’ та ІО ЛП (р < 0,05).

3. Призначення фіксованої комбінації амлодипіну з 
іАПФ лізиноприлом або з БРА валсартаном у пацієнтів 
із ІХС, ПІК і ГХ ефективне щодо зменшення товщини 
КІМ, зниження швидкості PSV, RI, що встановили під 
час аналізу цих показників морфофункціонального стану 
екстракраніальних артерій.

4. Призначення фіксованої комбінації амлодипіну 
з іАПФ лізиноприлом ефективніше щодо регресу ате-
росклеротичного ураження ЗСА, ВСА (р < 0,05).

Перспективи подальших досліджень полягають у 
створенні рекомендацій щодо лікування пацієнтів із ГХ, 
ІХС, ПІК із додаванням до схеми лікування фіксованих 
комбінацій препаратів.
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