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Значна поширеність артеріальної гіпертензії
(АГ) в Україні та інших країнах світу потребує по�
шуку та розроблення нових ефективних підходів
до лікування хворих. Його ефективність повністю
залежить від глибокого розуміння патогенетичних
механізмів розвитку захворювання [3, 5—7, 18].

Останнім часом все більше уваги приділяють проб�
лемі інсулінорезистентності (ІР) і її взаємозв’язку з
АГ та іншими серцево�судинними захворюваннями.
Це пов’язано з тим, що у 51 — 74 % хворих на АГ, за
даними різних авторів, виявляють ІР. Простежується
доволі чітка асоціація між ступенем ІР і вираженням
абдомінального ожиріння, атерогенним характером
змін ліпідного спектра крові, активацією вазопре�
сорних систем, підсиленням продукції низки чинни�
ків системи коагуляції, вираженням ремоделювання
серця та судин і в осіб без цукрового діабету (ЦД), і у
хворих на ЦД 2 типу [9, 19, 39].

ІР — це зниження чутливості інсулінзалежних
тканин до дії інсуліну. Цей стан супроводжується
порушенням біологічної відповіді клітин і тканин
на екзогенний та ендогенний інсулін за його дос�
татньої концентрації у крові.

ІР є однією з важливих патогенетичних ланок та�
кого асоційованого клінічного стану, як метаболіч�
ний синдром (МС), а АГ — одна з його складових.
МС характеризується вірогідно вищою серцево�су�
динною захворюваністю та смертністю, зростан�
ням ризику розвитку ЦД у 3—6 разів, а також біль�
шим ризиком вперше виявленої АГ. У пацієнтів з
МС часто виявляють субклінічні ураження орга�
нів�мішеней, зокрема мікроальбумінурію та зни�
ження рівня гломерулярної фільтрації, підвищену
жорсткість артерій, гіпертрофію лівого шлуночка,
діастолічну дисфункцію, збільшення лівого перед�
сердя та, за даними деяких досліджень, потовщен�
ням стінки сонної артерії [11—13, 21, 22, 35].

У статті ми розглянемо два найважливі з прак�
тичної точки зору питання — своєчасної та надій�
ної діагностики ІР і адекватної та ефективної її ко�
рекції у хворих на АГ.

ДІАГНОСТИКА ІР
Описано доволі багато методів, які дають змогу

діагностувати ІР. Найточнішим є еуглікемічний ін�
суліновий клемп�тест (hyperinsulinemic euglycemic
glucose clamp technique� HEGCT), який визнано
золотим стандартом оцінки ІР, що розробили і зап�
ропонували для використання DeFronzo, Adres та
співавтори ще в 1979 році [26]. Однак ця методика,
хоча й вважається високоінформативною, не діс�
тала широкого впровадження у клінічній практиці
через значну трудомісткість та високі матеріальні
витрати.

Найперспективнішими для використання в науко�
во�клінічній практиці можна вважати методи оцінки
чутливості тканин до інсуліну, що ґрунтуються на
визначенні співвідношення концентрації інсуліну і
глюкози плазми натще та/або після навантаження
глюкозою з розрахунком розроблених індексів.

Одним із таких методів є гомеостатична модель
оцінення ІР (homeostasis model assessment —
HOMA). Індекс чутливості до інсуліну (ІЧІ) за ме�
тодом НОМА, розробленим D. Matthews [31], виз�
начають за формулою:

ІЧІ = Глюкоза натще (мкОд/мл) ·
· Інсулін натще (ммоль/л) / 22,5.

Що більший індекс HOMA, то нижча чутливість
до інсуліну, отже, і вища ІР. Цей метод успішно
використовують у наукових дослідженнях, зокре�
ма й проспективних, і може бути широко застосо�
ваний у клінічній практиці.

У нормі ІЧІ, визначений методом НОМА, за да�
ними різних авторів, становить 2,27—2,77 [11, 21].

Інший метод кількісної оцінки ІР — індекс Caro
[25]. J.F. Caro пропонує обчислювати співвідно�
шення глюкози до інсуліну за такою формулою:

ІЧІ (ум. од.) = Глюкоза натще (мг/мл) /
/ Інсулін натще (мкОд/мл).

Критерієм ІР за цією методикою є рівень ІЧІ < 6
(якщо концентрацію глюкози крові визначено в
мг/дл, рівень інсуліну — в мкОд/мл) або < 0,33
(якщо концентрація глюкози — в ммоль/л).
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На підставі результатів аналізу чутливості й специ�
фічності методів, можливості їхнього впровадження
у практику охорони здоров’я найдоцільнішим на
сьогодні можна вважати використання як критеріїв
ІР саме індексів чутливості до інсуліну, визначених
за вказаними методами НОМА або Caro.

КОРЕКЦІЯ ІР У ХВОРИХ НА АГ
Оскільки ІР при АГ має важливу патогенетичну

та клінічну значущість, проблему лікування АГ з
урахуванням наявності ІР та її корекції обґрунто�
вано вважають дуже актуальною.

Метою лікування хворих на АГ з ІР є насампе�
ред зниження сумарного ризику серцево�судинної
захворюваності й смертності завдяки проведенню
адекватної антигіпертензивної терапії і суттєвому
зменшенню та, що найдоцільніше, нормалізації ар�
теріального тиску (АТ), ІЧІ, зниженню гіперінсулі�
немії та інших асоційованих з ІР метаболічних по�
рушень (зменшення маси тіла і поліпшення показ�
ників ліпідного обміну) [14, 20].

Методи корекції ІР у хворих на АГ передусім за�
лежать від головних механізмів її розвитку. Тому
поряд з антигіпертензивними препаратами хворим
призначають й інші засоби, здатні поліпшувати
чутливість тканин до інсуліну. Так, при ожирінні
одним із головних методів корекції ІР є зниження
надлишкової маси тіла (НМТ). Зменшення НМТ і
лікування ожиріння являє собою багатоступінчас�
тий процес, що включає модифікацію способу
життя, медикаментозну терапію і в деяких випад�
ках хірургічне лікування. На першому місці при
ожирінні залишається гіпокалорійна дієта в її різ�
них модифікаціях та дозовані фізичні навантажен�
ня. Але ці немедикаментозні методи, на жаль, у ба�
гатьох хворих не дають бажаного результату в
зниженні маси тіла. Тоді рекомендують медика�
ментозні методи корекції НМТ, і перевагу відда�
ють препаратам, клінічну ефективність яких дове�
дено в багатоцентрових дослідженнях.

Управління з контролю за продуктами харчуван�
ня і ліками США (FDA) схвалило лише два препа�
рати для тривалого використання: орлістат і сибут�
рамін. Орлістат — інгібітор шлунково�кишкових
ліпаз, які беруть участь в гідролізі тригліцеридів і
потрібні для всмоктування жирів у травному кана�
лі. Орлістат зменшує всмоктування жирів, надход�
ження енергії, що призводить до зниження маси
тіла. Цей препарат рекомендований для тривалого
використання (4 роки), безпечність добре підтвер�
джена численними дослідженнями (XENDOS та ін�
ші). Сибутрамін — селективно гальмує захоплення
серетоніну і норадреналіну із синаптичної щілини
в нейронах головного мозку, підсилює відчуття на�
сичення, знижує надходження енергії за рахунок
редукції їжі, підвищує енерговитрати за рахунок
підсилення термогенезу, що призводить до змен�
шення маси тіла. Сибутрамін рекомендують вжи�
вати тривалий час (є 2�річні спостереження).

Останнім часом продовжується дослідження
принципово нового препарату для зниження маси

тіла римонабанту — блокатора рецепторів ендока�
набіноїдної системи.

Ендоканабіноїдна система є загальною системою
відновлення після стресу, зазвичай вона лишаєть�
ся в неактивному стані. Її рецептори містяться в
різних структурах мозку (гіпокампі, базальних
гангліях, кірковій речовині, мозочку, гіпоталамусі,
лімбічних структурах, стовбурі мозку), в жировій
тканині (адипоцитах), травному каналі, клітинах
імунної системи. Однак за деяких патологічних
станів (ожиріння, стимуляція нікотином) система
стає дуже активною. Її дії на рівні мозку призво�
дять до збільшення споживання їжі, тютюну, а ді�
ючи на рівні адипоцитів, ендоканабіноїдна стиму�
лює відкладення жиру [34].

Триває інтенсивне вивчення метаболічних і клі�
нічних ефектів римонабанту в осіб з високим ризи�
ком атеросклеротичних захворювань і діабету в ве�
ликих рандомізованих випробуваннях [38]. Врахо�
вуючи здатність препарату знижувати АТ, позитив�
ну дію на вуглеводний і ліпідний обмін, є перспек�
тива успішного використання його у хворих на АГ з
ІР (European guidelines on cardiovascular disease pre�
vention in clinical practice of the European Society of
Cardiology and Other Societies on Cardiovascular
Diseases Prevention in Clinical Practice, 2007).

Однією з важливих груп препаратів, які застосо�
вують для корекції порушення чутливості тканин
до інсуліну, є антидіабетичні засоби — бігуаніди.
Особливої уваги заслуговує метформін, дія якого
спрямована на зменшення ІР тканини печінки, а
також периферійних тканин.

Метформін рекомендований як препарат першо�
го ряду при ЦД 2 типу та переддіабеті у пацієнтів з
надлишковою масою тіла (Рекомендації Європей�
ського кардіологічного товариства (ESC) і Євро�
пейської асоціації з вивчення цукрового діабету
(EASD), 2007) [20]. Але результати низки дослід�
жень, зокрема і власних, вказують на те, що препа�
рат можна ширше рекомендувати хворим на АГ з
ІР навіть у разі незначної надлишкової маси тіла,
зокрема пацієнтам з порушеною толерантністю до
глюкози (ПТГ), хворим з гіпертригліцеридемією.
Останніми роками серед антидіабетичних препара�
тів особливої уваги заслуговують тіазолідиндіони
(глітазони). Шляхом вони покращують чутливість
тканин до інсуліну, знижують секрецію вільних
жирних кислот, прозапальних цитокінів, підвищу�
ють утворення адипонектину, який має антиатеро�
генні та антидіабетогенні властивості. Показана
здатність тіазолідиндіонів знижувати артеріальний
тиск, як систолічний, так і діастолічний [23, 24, 37].

Однак останнім часом у літературі з’явилися да�
ні метааналізу про те, що один з представників
цього класу препаратів — розиглітазон підвищує
ризик розвитку ускладнень серцево�судинної сис�
теми на 43 % і смертності — на 64 % порівняно з
плацебо або іншими видами терапії [33]. Отримані
дані роблять актуальним детальне вивчення
ефектів цієї групи препаратів. З іншого боку,
особливий інтерес викликає новий представник ті�
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азолідиндіонів — піоглітазон, що не має такої по�
бічної дії, як розиглітазон, і вже продемонстрував
ефективність у плані профілактики ЦД при ПТГ та
ІР.

Встановлено, зокрема і в наших дослідженнях,
що ІР асоціюється з характерною атерогенною
дисліпідемією з підвищеним рівнем тригліцеридів
(ТГ), зниженим показником ЛПВЩ, нормальним
або підвищеним рівнем ЛПНЩ, що потребує приз�
начення гіполіпідемічних препаратів. Препарата�
ми першого ряду при атерогенних порушеннях лі�
підного обміну сьогодні вважають статини. Це сто�
сується і пацієнтів з АГ та МС. Однак у випадках
ізольованої або дуже високої гіпертригліцеридемії
препаратами вибору мають бути фібрати. В дослід�
женнях DAIS та VA�HIT, FIELD продемонстровано
позитивний вплив фібратів на серцево�судинний
ризик при ЦД 2 типу [20].

У вигляді монотерапії фібрати призначають
хворим з високим коронарним ризиком і МС з
атерогенною дисліпідемією (показник загального
ХС/ХС ЛПВЩ перевищує 4 ммоль/л), за помірно
вираженої та вираженої гіпертригліцеридемії з
нормальним або низьким рівнем ХС ЛПВЩ. Од�
ним із ефективних і безпечних препаратів групи
фібратів нині є фенофібрат («Трайкор»).

Перспективним в плані корекції атерогенних по�
рушень ліпідного обміну є інгібітор абсорбції ХС —
езетиміб, клінічні дослідження якого широко про�
водяться останнім часом.

Одним з найважливіших напрямків корекції ІР у
хворих на АГ є підбір раціональної антигіпертен�
зивної терапії з використанням препаратів, які
покращують чутливість тканин до інсуліну або не
погіршують її.

Лікування АГ у пацієнтів з ІР повинно відповіда�
ти загальним вимогам до антигіпертензивної тера�
пії (Guidelines for the Management of Arterial
Hypertension of the European Society of Hyper�
tension and of the European Society of Cardiology,
2007; Guidelines on diabetes, pre� diabetes, and car�
diovascular diseases of the European Society of
Cardiology and of the European Association for the
Study of Diabetes, 2007; European guidelines on car�
diovascular disease prevention in clinical practice of
the European Society of Cardiology and Other
Societies on Cardiovascular Diseases Prevention in
Clinical Practice, 2007) [29]. Ці вимоги такі:

· якомога ранній початок терапії (ще до розвитку
клінічних виявів уражень серцево�судинної систе�
ми) з урахуванням сумарного серцево�судинного
ризику і виходом на індивідуальну оптимальну під�
тримувальну дозу антигіпертензивних ліків з регу�
лярною її корекцією протягом усього життя хво�
рого; поняття «курсове лікування» до антигіпер�
тензивної терапії неприйнятне;

· немедикаментозне лікування (або модифікація
способу життя) — обов’язкове тло для медикамен�
тозного лікування;

· використання препаратів пролонгованої дії з
метою досягнення 24�годинного ефекту одноразо�
вим прийомом, що забезпечить м’який і стабіль�

ний антигіпертензивний ефект, сприятиме орга�
нопротекції, збільшить кількість хворих, які реаль�
но лікуються;

· обов’язкове досягнення цільових рівнів АТ: у
загальній популяції хворих < 140/90 мм рт. ст.; у
хворих на ЦД < 130/80 мм рт. ст.; при діабетичній
нефропатії < 120/70 мм рт. ст.;

· своєчасне призначення комбінованої терапії у
випадках, коли неможливо досягти цільових рівнів
АТ за монотерапії;

· потреба лікування ізольованої систолічної гі�
пертензії так само, як і систолічно�діастолічної в
осіб літнього віку.

У хворих на АГ з МС найчастіше виявляється
високий та дуже високий сумарний серцево�су�
динний ризик, що потребує жорсткого контролю
АТ, тобто зниження АТ до рівня нижчого, ніж ви�
сокий нормальний. Хоча на сьогодні немає таких
досліджень, які б визначили оптимальне значення
АТ для цієї групи пацієнтів.

Розглядаючи перспективи використання різних
груп антигіпертензивних препаратів при АГ з ІР,
треба зауважити, що препаратами вибору в цьому
разі можуть бути так звані антигіпертензивні пре�
парати першої лінії (Guidelines for the Management
of Arterial Hypertension of the European Society of
Hypertension and of the European Society of
Cardiology, 2007; Guidelines on diabetes, pre� dia�
betes, and cardiovascular diseases of the European
Society of Cardiology and of the European
Association for the Study of Diabetes, 2007), і насам�
перед ІАПФ, АРА�II та антагоністи кальцію [29].

Як демонструють численні дослідження та спос�
тереження, найчастіше хворі на АГ з ІР потребу�
ють призначення інгібіторів ангіотензинперетво�
рювального ферменту (ІАПФ) [16]. Препаратам ці�
єї групи властива не тільки виражена антигіпер�
тензивна дія, а й здатність підвищувати чутливість
тканин до інсуліну. Органопротекторні ефекти (іс�
тотне зниження гіпертрофії лівого шлуночка, галь�
мування ураження нирок, вазопротекторна дія:
поліпшення ендотеліальної функції, антиатероген�
ні ефекти), нормалізувальний вплив ІАПФ на стан
гемостазу, антиішемічна дія, антипроліферативні,
антиоксидантні та протизапальні властивості пре�
паратів доведено в багатьох дослідженнях (CAPPP;
EUROPA; FACET; FOAM; PROGRESS; PRESERVE;
SOLVD; TRACE; UKPDS). Але, призначаючи ІАПФ,
слід враховувати їхні фармакокінетичні особли�
вості. Оскільки АГ і ІР є компонентами МС, який
своєю чергою часто асоціюється з жировим гепа�
тозом, перевагу серед ІАПФ слід надавати тим
препаратам, які виводяться нирками (лізиноприл,
периндоприл) або мають подвійний шлях виведен�
ня (фозиноприл).

Слід також пам’ятати, що ІАПФ належать до
«проліків» (еналаприл, цилазаприл, периндоприл,
хінаприл, беназеприл, моексиприл, раміприл, фо�
зіноприл, спіраприл, трандалоприл), потребують
активації в печінці. При жировому гепатозі їхній
перехід до активного стану може сповільнитися,
що зумовлює зниження ефективності препарату і
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потребує підвищення дози. Крім того, ІАПФ, які
мають ліпофільні властивості, можуть акумулюва�
тися в жировій тканині, що, знову ж таки, знижує
ефективність препарату в разі ожиріння, що та�
кож часто спостерігається у хворих з ІР.

Водночас ІАПФ (лізиноприл, лібензаприл, церо�
наприл), які належать до «ліків» і мають гідрофіль�
ні властивості, можуть бути найперспективнішими
для призначення хворим на АГ з МС.

Другою групою препаратів, що блокують ренін�
ангіотензинову систему, поряд з ІАПФ є антаго�
ністи рецепторів ангіотензину II (АРА�II). У пред�
ставників цієї групи препаратів вплив на чутли�
вість тканин до інсуліну до кінця не вивчено. Біль�
шість авторів констатують, що цей клас препара�
тів не впливає на ІР. АРА�II притаманні майже всі
фармакодинамічні властивості ІАПФ, а також кар�
діо�, рено� і вазопротекторні ефекти, зокрема і у
хворих на ЦД (ANDT; LIFE; PRIM; REGAAL;
RENAAL). Тому ця група препаратів є перспектив�
ною для призначення хворим на АГ з ІР.

Виокремити в цій групі препаратів можна телмі�
сартан. Препарат, як свідчать дослідження, здат�
ний специфічно знижувати ІР за рахунок прита�
манного йому часткового агонізму РРАR�γ рецеп�
торів. Такий ефект телмісартану щодо РРАR�γ ре�
цепторів пояснюється схожістю його за хімічною
структурою з молекулою піоглітазону, препарату з
групи тіазолідиндіонів. Активація РРАR�γ рецепто�
рів, як відомо, і призводить через зміну експресії
генів до поліпшення чутливості тканин до інсуліну
[28, 36].

Ще одна група антигіпертензивних препаратів
першої лінії, яка набула широкого використання
при АГ з виявами ІР, — це антагоністи кальцію
(АК). Попри різноманітність всі вони метаболічно
нейтральні.

АК володіють вираженою антигіпертензивною,
антиоксидантною, протизапальною, антипроліфе�
ративною, антиагрегаційною діями, істотно поліп�
шують функцію ендотелію.

Доведено кардіо�, вазо� і ренопротекторні
ефекти АК дигідропіридинового ряду третього по�
коління (амлодипіну), АК бензотіазепінового та
фенілалкіламінового ряду (ELSA; ELVERA; FOAM;
PRESERVE).

В дослідженнях спостерігалося поліпшення чут�
ливості тканин до інсуліну після терапії АК дигід�
ропіридинового ряду пролонгованої дії.

Принципово важливо, зокрема в плані адекват�
ного впливу на глюкозний метаболізм, використо�
вувати для постійного вживання лише АК тривалої
дії. Є дані, що одним із механізмів підвищення ри�
зику серцево�судинних ускладнень під впливом
дигідропіридинових АК короткої дії може бути ак�
тивація симпатоадреналової системи з подальшим
формуванням ІР, особливо в осіб похилого віку.

Для ефективного лікування хворих на АГ з ІР
препаратами АК треба враховувати фармакокіне�
тичні особливості різних підгруп цих засобів. Так,
верапамілу та ділтіазему властива дія на синусо�
вий та атріовентрикулярний вузли, що не дозволяє

використовувати їх у разі синдрому слабкості си�
нусового вузла, при атріовентрикулярній блокаді
чи вираженій брадикардії. Дигідропіридинові по�
хідні, маючи більше виражений вазодилатуваль�
ний ефект, ніж фенілалкіламіни та бензотіазепіни,
можуть викликати тахікардію, прилив крові до го�
лови, набряки на ногах. Найпотужнішими в плані
антигіпертензивної активності з дигідропіридино�
вих АК є лерканідипін, амлодипін, лацидипін та
фелодипін (препарати розміщені в порядку змен�
шення їхньої гемодинамічної дії). Вказані препара�
ти мають до того ж найбільшу тривалість дії серед
дигідропіридинів. Слід враховувати, що АК, окрім
вказаних, властива негативна інотропна дія, що є
протипоказанням для призначення їх пацієнтам з
АГ із серцевою недостатністю.

Окремо серед АК дигідропіридинового ряду
третього покоління треба назвати лерканідипін,
який відрізняється від інших препаратів цієї групи
мембраноконтрольованою фармакокінетикою (його
дія не залежить від концентрації в крові, препарат
локалізується в мембрані клітини і діє постійно
протягом доби), найбільшою антигіпертензивною
активністю і найменшою частотою побічних
ефектів. Останні дані свідчать про можливості пре�
парату знижувати ІР, рівні глюкози натще та гліко�
ваного гемоглобіну у хворих на ЦД 2 типу [17, 30].

Наступне місце щодо впливу на ІР в лікуванні
хворих з АГ серед препаратів першої лінії, займа�
ють селективні, і насамперед високоселективні 
β�адреноблокатори. Неселективні β�адреноблока�
тори викликають негативні метаболічні ефекти:
можуть збільшувати масу тіла, рівень ліпідів крові
та підвищувати ризик ЦД, посилювати гіпогліке�
мію (за рахунок β2�адреноблокади), сприяють пе�
риферійній вазоконстрикції, погіршують перебіг
периферійної ангіопатії. Високоселективні 
β1�адреноблокатори (бетаксолол, бісопролол, небі�
волол) не спричинюють вказаних негативних
ефектів, пов’язаних із блокадою β2�рецепторів
(BHAT; CIBIS; MERFIT �HF) [4, 32].

У низці досліджень продемонстровано, що се�
лективні β�блокатори на тлі зниження АТ зменшу�
ють частоту ускладнень, пов’язаних із ЦД, у паці�
єнтів з АГ в поєднанні з ЦД 2 типу (так, атенолол і
каптоприл були однаково ефективні в цьому плані,
що підтверджено в одному з найвідоміших вели�
ких проспективних досліджень (UKPDS).

Серед препаратів групи β�блокаторів треба вказа�
ти препарати, які поєднують властивості α� і β�бло�
каторів. Препарати цієї підгрупи у зв’язку саме з
α�блокувальною дією мають певні фармакокіне�
тичні та клінічні особливості α� і β�блокаторів.
Значний інтерес викликає β�блокатор з α�блоку�
вальною дією карведілол (COPERNICUS). Саме
цей препарат поряд із вираженою антигіпертен�
зивною дією більш виражено зменшує загальний
периферійний судинний опір (ЗПСО), позитивно
впливає на ліпідний профіль, зменшує ІР, що має
велике значення при ІР.

Особливе місце серед β�блокаторів займає уні�
кальний представник цієї групи — небіволол —
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висококардіоселективний β�блокатор, який має
властивості активізувати синтез оксиду азоту
(NO). Дані літератури, а також результати власних
досліджень свідчать про здатність небівололу по�
ліпшувати ліпідний спектр крові, знижувати рі�
вень вільного інсуліну, індекс HOMA, тобто підви�
щувати чутливість периферійних тканин до інсулі�
ну, тим самим знижуючи частоту нових випадків
ЦД [1, 2].

Таким чином, з препаратів групи β�блокаторів
при АГ в поєднанні з ІР, особливо при МС, найдо�
цільніше використовувати високоселективний 
β�блокатор та модулятор синтезу NO — небіволол
і β�блокатор α�блокувальної дії — карведілол.

Патогенетично обґрунтоване при АГ з ожи�
рінням, що часто асоціюється з ІР, застосування
діуретиків. Відомо, що поєднання АГ з ожирінням
часто асоціюється з гіперволемією, об’ємзалеж�
ним варіантом АГ. У цій ситуації діуретики можуть
значно поліпшити гемодинамічну ситуацію і зумо�
вити зниження АТ. Діуретики широко використо�
вують при АГ. Доведено їхню ефективність у запо�
біганні розвитку серцево�судинних ускладнень,
особливо мозкового інсульту [4, 10].

Але в оптимальних дозах тіазидові діуретики іс�
тотно знижують чутливість тканин до інсуліну і
здатні спричинювати гіперглікемію, гіперліпіде�
мію, гіперурикемію. Тому призначення їх пацієн�
там з АГ зі зниженою чутливістю тканин до інсулі�
ну має бути обмеженим конкретними клінічними
показаннями. Водночас у низьких дозах діуретики
в разі потреби можна використовувати і відносно
тривалий період (наприклад, гідрохлортіазид 12,5 мг
на добу з періодичними перервами).

Перевагу в групі діуретиків в плані використання
їх при АГ з ІР, без сумніву, можна надати тіазидопо�
дібному діуретику індапаміду. Препарат у дозі 2,5 мг
не погіршує стану вуглеводного та ліпідного обмінів
і має вазодилатаційну та антиатеросклеротичну дію
завдяки зниженню притоку іонів кальцію до
гладеньком’язових клітин судин, підвищенню утво�
рення антиагрегантних і вазодилатаційних проста�
ноїдів та антиоксидантному ефекту [10, 15]. Важли�
вим з точки зору органопротекції є встановлені
властивості індапаміду�ретарду знижувати гіпертро�
фію лівого шлуночка та мікроальбумінурію (LIVE).

Аналізуючи групу антигіпертензивних засобів,
треба зауважити, що на сьогодні існує одна підгру�
па цих препаратів, які вірогідно знижують ІР. Це
агоністи I1�імідазолінових рецепторів (рилменідин,
моксонідин). В Україні зареєстровано єдиний пре�
парат — моксонідин («Фізіотенз»), хоча його і не
віднесено до препаратів першої лінії (в Російській
Федерації на ІІ Всеросійському конгресі кардіоло�
гів в 2001 році агоністи I1�імідазолінових рецепто�
рів рекомендовано до зарахування у групу антигі�
пертензивних препаратів першої лінії).

Особливістю дії препарату є активація імідазолі�
нових рецепторів першого типу в середньому моз�
ку. Головний фармакодинамічний ефект — приг�
нічення активності симпатичної нервової системи
[27]. Препарат має виражену антигіпертензивну

дію, порівнювану з такою у симпатолітиків першо�
го та другого поколінь. Встановлено кардіопротек�
торну дію моксонідину. При АГ з МС препарат
зменшує резистентність тканин до інсуліну, на�
самперед за рахунок зниження інсуліну в плазмі
крові, знижує рівень глюкози крові (дослідження
ALMAZ), активність процесів перекисного окис�
нення ліпідів, позитивно впливає на стан ліпідного
обміну (знижує гідроліз жирів, рівні жирних кис�
лот, тригліцеридів, підвищує вміст холестерину лі�
попротеїдів високої щільності) [8]. У дослідженнях
клінічної ефективності моксонідину в пацієнтів з
АГ і МС ми простежували позитивний вплив цього
препарату на рівень у крові одного з ключових
гормонів жирової тканини — лептину (виявлено
вірогідне зниження рівня лептину крові в динаміці
12�тижневої терапії в дозі 0,4—0,6 мг на добу).

Для тривалого застосування препарату і досяг�
нення найбільшої ефективності від лікування мок�
сонідин рекомендовано комбінувати з такими ан�
тигіпертензивними препаратами, як антагоністи
кальцію дигідропіридинового ряду, тіазидові діуре�
тики в малих дозах (найдоцільніше з індапамідом),
а також з антигіпертензивними препаратами пер�
шої лінії інших груп (найменше з β�блокаторами).

Препаратами, що не входять до переліку першої
лінії, але які можна застосовувати при АГ з ІР, є 
α1�адреноблокатори. Вони мають виражену антигі�
пертензивну активність і сприятливі метаболічні
ефекти: знижують ІР, позитивно впливають на лі�
підний спектр крові. Однак з урахуванням того,
що α1�адреноблокатори переведено до другої лінії
у зв’язку з імовірністю підвищення ризику роз�
витку серцево�судинних ускладнень (за даними
дослідження ALLHAT), треба виважено підходити
до застосування їх. Безсумнівне показання до
призначення препаратів цієї групи при АГ — аде�
нома передміхурової залози (поряд зі зниженням
АТ α1�адреноблокатори зменшують ступінь об�
струкції сечовивідних шляхів, поліпшуючи тим са�
мим стан хворих).

Аналізуючи можливості і перспективи антигі�
пертензивної терапії у пацієнтів з АГ та ІР, потріб�
но зазначити, що в більшості випадків клінічна си�
туація потребує комбінованого лікування. За дани�
ми класичного дослідження НОТ (1998) комбінова�
на антигіпертензивна терапія значно підвищує ві�
рогідність досягнення цільових показників АТ по�
рівняно з монотерапією. З 2003 року таке лікуван�
ня визнано в сучасних узгоджених рекомендаціях
пріоритетним напрямком при АГ.

Вдале призначення другого препарату дає змогу
коригувати активацію контррегуляторних меха�
нізмів, яка нерідко спостерігається на тлі тривалої
монотерапії та спричинює послаблення або втрату
антигіпертензивного ефекту. При цьому розширю�
ється коло пацієнтів, у яких досягається цільовий
рівень АТ. Водночас окремі компоненти комбіно�
ваної терапії нерідко застосовують у дозах, мен�
ших за середньотерапевтичні, що допомагає істот�
но зменшити ризик виникнення побічних ефектів
і підвищити прихильність хворих до лікування.
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Вибір комбінації антигіпертензивних препаратів
визначається їхнім впливом на головні патогене�
тичні ланки підвищення АТ та рівнем доказовості
прогностичного ефекту.

У рекомендаціях (Guidelines for the Management
of Arterial Hypertension of the European Society of
Hypertension and of the European Society of Cardio�
logy, 2007) застосування фіксованих комбінацій
вперше допускається від самого початку антигі�
пертензивної терапії, коли ймовірність ефекту мо�
нотерапії недостатня, насамперед у пацієнтів з
АГ II ст. (АТ > 160/100 мм рт. ст.).

У комбінованій терапії застосовують препарати
переважно першої лінії. У більшості фіксованих
комбінацій діуретик поєднують з нейрогумораль�
ними модуляторами. Мало того, антигіпертензив�
ну терапію можна вважати неефективною, лише
якщо до її складу входить діуретик.

З найадекватніших комбінацій антигіпертензив�
них ліків, що застосовують при АГ з порушенням
чутливості тканин до інсуліну, можна рекоменду�
вати такі:

· ІАПФ (АРА ІІ) + АК (амлодипін, лерканідипін);
· селективний β�блокатор з NO�модулювальною

активністю (небіволол) + АК (амлодипін, леркані�
дипін);

· агоніст I1�імідазолінових рецепторів (моксоні�
дин) + АК (амлодипін, лерканідипін);

· агоніст I1�імідазолінових рецепторів (моксоні�
дин) + ІАПФ (АРА ІІ);

· ІАПФ (АРА ІІ) + індапамід�ретард;
· селективний β�блокатор з NO�модулювальною

активністю (небіволол) + індапамід�ретард;
· карведілол + індапамід�ретард;
· агоніст I1�імідазолінових рецепторів (моксоні�

дин) + індапамід�ретард.
Таким чином, на підставі результатів власних

досліджень, даних літератури ми вважаємо доціль�
ним визначення у всіх хворих на АГ до початку лі�

кування за допомогою одного з описаних вище ме�
тодів наявності чи відсутності ІР. При ІР і нормаль�
ній толерантності до глюкози як антигіпертензив�
ні засоби рекомендовано препарати, які не впли�
вають негативно на толерантність до глюкози і
сприяють зниженню ІР або хоча б не призводять
до її зростання. Насамперед це моксонідин
(агоніст I1�імідазолінових рецепторів), телмісартан
(антагоніст рецепторів ангіотензину II), інгібітори
АПФ, інші препарати групи антагоністів рецепто�
рів ангіотензину II, антагоністи кальцію пролонго�
ваної дії, селективний β�блокатор з NO�модулю�
вальною активністю (небіволол), високоселективні
β1�адреноблокатори, β�блокатор α�блокувальної дії
(карведілол), тіазидоподібний діуретик індапамід
чи їхні комбінації.

У випадках вираженої ІР при АГ, неможливості
досягнення нормалізації АТ, навіть за допомогою
комбінованої антигіпертензивної терапії, доцільно
використовувати медикаментозні препарати, що
підвищують чутливість тканин до інсуліну, нап�
риклад, глітазони (піоглітазон), а у хворих з пору�
шенням толерантності до глюкози та надлишко�
вою масою тіла — метформін. При АГ з ІР і пору�
шенням толерантності до глюкози, особливо в разі
надмірної маси тіла, препаратами вибору є бігуані�
ди, які мають не тільки антигіперглікемічний
ефект, а й за рахунок анорексигенного ефекту
зменшують масу тіла, сприяючи зниженню АТ.

Якщо у хворих на АГ з ІР виявлено дисліпідемію,
потребу і спосіб її корекції (статини, фенофібрат)
визначають після детального аналізу стану вуглевод�
но�ліпідного гомеостазу кожного конкретного хворо�
го, оцінки його серцево�судинного ризику.

У пацієнтів з АГ та ожирінням у разі неефектив�
ності немедикаментозних методів корекції маси
тіла призначають лікарські препарати, що її зни�
жують (орлістат чи сибутрамін), тільки у складі
комплексної програми лікування.
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С.Н. Коваль, И.А. Снегурская

СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ БОЛЬНЫХ 
С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТЬЮ

Приведены основные подходы к лечению артериальной гипертензии у больных с инсулинорезистентностью.
Основными направлениями лечения являются подбор рациональной антигипертензивной терапии с исполь�
зованием препаратов, улучшающих чувствительность тканей к инсулину или хотя бы не ухудшающих ее, а
также коррекция метаболических нарушений, ассоциированных с инсулинорезистентностью.

S.M. Koval, I.O. Snegurskaya

THE MODERN APPROACHES TO TREATMENT OF PATIENTS 
WITH ARTERIAL HYPERTENSION AND INSULIN RESISTANCE

The article presents the basic approaches to the treatment of patients with arterial hypertension and insulin resist�
ance. The main directions for treatment of these patients are choice of rational antihypertensive therapy with the use
of agents improving or not aggravating the tissue sensitivity to insulin as well as correction of metabolic disorders,
associated with insulin resistance.


