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КАРДІОЛОГІЯ
РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ

Темпи зростання захворюваності на АГ за останні

5 років є вражаючими, що трансформує цю проблему

з медичної в медико�соціальну [1]. Основна мета ліку�

вання хворих на АГ полягає насамперед у максимально�

му зниженні ризику різних серцево�судинних усклад�

нень та поліпшенні прогнозу пацієнтів. Останнім часом

велика увага сконцентрована на антигіпертензивних за�

собах, які відносяться до нейрогуморальних блокаторів,

а саме на інгібіторах ангіотензинперетворюючого фер�

менту (ІАПФ) і блокаторах рецепторів ангіотензину ІІ

(БРА ІІ). Препарати цих груп розглядаються не лише як

високоефективні антигіпертензивні засоби, а й як засо�

би з максимальною органопротекцією [1, 2].

Доволі частою проблемою для практичних лікарів є

визначення співвідношення між ІАПФ і БРА ІІ в ході

лікування хворих на АГ, що ставить перед ними логіч�

не питання: БРА ІІ є альтернативою ІАПФ чи само�

стійним і рівнозначним класом антигіпертензивних

препаратів? Cлід зауважити, що деякий час в літерату�

рі домінувала спекуляція результатами низки дослід�

жень клінічної ефективності БРА ІІ, у яких була про�

демонстрована відсутність достовірного впливу цих

засобів на жорсткі кінцеві точки [3]. Останнє, без�

умовно, сприяло стриманості лікарів у призначенні

цих препаратів. Натомість результати більшості прове�

дених метааналізів доводять співставну ефективність

ІАПФ і БРА ІІ у зниженні частоти розвитку різних сер�

цево�судинних подій, у т. ч. фатальних. Крім того, слід

звернути увагу на те, що БРА ІІ порівняно з іншими

класами антигіпертензивних препаратів виявили знач�

но вищу ефективність за впливом на частоту розвитку

інсультів [3�6]. Останні аргументи є науковим підґрун�

тям для розгляду БРА ІІ як самостійного і незалежного

класу антигіпертензивних засобів, у т. ч. у пацієнтів

з високим серцево�судинним ризиком, і, безумовно,

сприяють розширенню використання препаратів

у клінічній практиці. Слід врахувати хороший профіль

фармакологічної безпеки БРА ІІ, що має певні перева�

ги порівняно з таким інших класів антигіпертензивних

препаратів і суттєво збільшує прихильність хворих до

лікування [3, 6]. Вважається, що саме останній чинник

відіграє значну роль у підвищенні ефективності ліку�

вання хворих на АГ.

У цій публікації представлені результати популяцій�

ного дослідження антигіпертензивної ефективності вал�

сартану (Вазар, Actavis) і фіксованої комбінації валсар�

тану з гідрохлортіазидом (Вазар Н, Actavis) у клінічній

амбулаторній практиці України, яке проводилося протя�

гом 2010�2011 рр. Попередні результати дослідження на�

ведені в роботах, опублікованих раніше [7, 8].

Метою проведеного дослідження була оцінка анти�

гіпертензивної ефективності і фармакологічної безпеки

застосування БРА ІІ валсартану (Вазар, Actavis) та фік�

сованих комбінацій валсартану з гідрохлортіазидом

(Вазар Н, Actavis) у хворих на АГ, які до цього не отриму�

вали будь�якої антигіпертензивної терапії, упродовж

12 тиж.

Матеріали і методи
У проведене дослідження було включено пацієнтів

(n=1441) із гіпертонічною хворобою (ГХ) ІІ стадії за ре�

комендаціями Української асоціації кардіологів [1]. Се�

ред них чоловіки становили 54,4% (n=784), жінки –

45,6% (n=657). Вік обстежених хворих коливався від 30

до 78 років і в середньому становив 56,1±0,1 року (меді�

ана віку – 55). Дослідження проводилося з квітня 2010 р.

по липень 2011 р. у 8 обласних центрах України

(мм. Вінниця, Донецьк, Луганськ, Полтава, Рівне,

Ужгород, Харків, Чернігів) та в АР Крим. Термін спосте�

реження за хворими становив 12 тиж з моменту вклю�

чення їх у дослідження.

Основні критерії включення хворих у дослідження:

• діагностована ГХ;

• відсутність будь�якої антигіпертензивної терапії та

протипоказань до застосування БРА ІІ.

Як критерії виключення розглядали ГХ І стадії та сим�

птоматичні АГ; термін до 6 міс після перенесеного гост�

рого інфаркту міокарда і мозкового інсульту; наявність

хронічної серцевої недостатності (ХСН) ІІБ�ІІІ стадій за

Стражеском�Василенком та IV функціонального класу

(ФК) за NYHA і рекомендаціями Робочої групи Укра�

їнської асоціації кардіологів (2006); порушення серцево�

го ритму та провідності, що потребували постійного ан�

тиаритмічного лікування або імплантації електрокардіо�

стимулятора (часта екстрасистолія; пароксизмальні та�

хікардії/тахіаритмії з частими рецидивами, синдром

слабкості синусового вузла, атріовентрикулярні блокади

ІІ�ІІІ ступеня); тяжкі захворювання дихальної системи

та шлунково�кишкового тракту; захворювання щитопо�

дібної залози та злоякісні новоутворення; зловживання

алкоголем та тяжкі нейропсихічні розлади; наявність аб�

солютних протипоказань до застосування БРА ІІ; попе�

реднє застосування антигіпертензивної терапії.

Результати проведеного клінічного аналізу свідчили,

що з�поміж обстежених протягом 2010�2011 рр. пацієн�

ти, які не отримували будь�якого антигіпертензивного

лікування, становили 23,4% (1441 із 6161). Із них у 73,5%

(n=1059) хворих АГ виявлена вперше, в той час як 26,5%

(n=382) пацієнтів знали про наявність у них АГ, однак

з різних причин не отримували антигіпертензивного лі�

кування. З іншого боку, привертав увагу той факт, що

хворі з вперше виявленою АГ були значно молодшими

порівняно з пацієнтами загального масиву (56,1 проти

60,4 року; р<0,0001); серед них значно зростала частка

чоловіків (54,4 проти 38,8%; р<0,0001) і, відповідно,

зменшувалася частка жінок. У всіх цих пацієнтів була

діагностована ІІ стадія ГХ (100%), натомість у загально�

му масиві хворі з ІІІ стадією ГХ становили майже 20%.

Інші клінічні характеристики включених у дослідження

пацієнтів перераховані в таблиці 1. Наведені в ній дані

свідчать, що серед обстежених переважали хворі з по�

мірною АГ (АГ ІІ стадії) (64,3%). У переважної більшос�

ті (71,5%) учасників визначали ознаки ІІ ФК ХСН; тяж�

ку серцеву декомпенсацію, яка відповідала ІІІ ФК, спо�

стерігали лише в 15,1% хворих. Привертало увагу те,

що в 13,3% пацієнтів не визначали ознак зниження то�

лерантності до звичайного фізичного навантаження

(І ФК ХСН).

Із основних чинників ризику (ESC, 2007) практично

в половини хворих спостерігали пульсовий артеріаль�

ний тиск (АТ) >60 мм рт. ст. (47,7%), дисліпідемії

(51,6%), куріння (43,0%), абдомінальне ожиріння

(45,0%) та обтяжену серцево�судинну спадковість

(57,0%). Крім того, у більшої половини обстежених ви�

значали високий (53,1%) і дуже високий (22,1%) серце�

во�судинний ризик, що свідчило про певну проблем�

ність включених у дослідження хворих. Натомість слід

зауважити, що особливість клінічних характеристик

включеного в дослідження масиву хворих пов’язана на�

самперед із характером дизайну дослідження.

Дизайн дослідження
Усім хворим, включеним у дослідження, у якості

стартового антигіпертензивного препарату був призна�

чений валсартан (Вазар, Actavis) у дозі 80�160 мг/добу

в 1 прийом. Початкова доза препарату визначалась ін�

дивідуально, насамперед з урахуванням вихідного рівня

АТ. Оцінка ефективності стартової дози препарату про�

водилася не раніше ніж через 7 днів лікування.

За недостатньої антигіпертензивної ефективності вал�

сартану в дозі 160 мг/добу хворих переводили на комбі�

націю валсартану з гідрохлортіазидом (Вазар Н, Actavis)

160/12,5 мг/добу або збільшували дозу валсартану

(Вазар, Actavis) до 320 мг/добу. Вибір між монотерапією

(Вазар, Actavis) або фіксованою комбінацією (Вазар Н,

Actavis) здійснювався на розсуд лікаря.

У разі неефективності запропонованої терапії протя�

гом 7�12 днів переходили до фіксованих комбінацій

максимальної дози валсартану і гідрохлортіазиду

12,5�25 мг (Вазар Н, Actavis) 320/12,5 або 320/25 мг/добу.

Антигіпертензивна терапія вважалась ефективною за

умови досягнення цільового рівня АТ (<140/90 мм рт. ст.)

протягом доби, відсутності побічних реакцій пре�

паратів та погіршення суб’єктивного статусу пацієн�

тів [10].

У випадку відсутності позитивного антигіпертензив�

ного ефекту фіксованих комбінацій (Вазар Н, Actavis)

у дозах 320/12,5 або 320/25 мг/добу до лікування додава�

ли S(�)�амлодипін (Азомекс, Actavis) у дозі 2,5�5 мг/до�

бу. Крім антигіпертензивних засобів, усім пацієнтам бу�

ли призначені аторвастатин у стартовій дозі 10 мг та аце�

тилсаліцилова кислота в дозі 75 мг/добу. Ефективну до�

зу аторвастатину підбирали з урахуванням рівня

ХС ЛПНЩ (цільовий рівень – <2,5 ммоль/л).

З метою контролю рівня АТ усім пацієнтам на почат�

ку дослідження та протягом усього періоду спостере�

ження проводили вимірювання офісного АТ і домашнє

моніторування АТ згідно з рекомендаціями Европейсь�

кого товариства з АГ [9]. Показники домашнього моні�

торування АТ були представлені як медіани, розрахова�

ні з 4 вимірювань (о 8:00, 12:00, 18:00 і 22:00) протягом

2 днів до запланованого візиту (під час вихідного дослід�

ження визначення АТ проводили на безмедикаментоз�

ному тлі). Вимірювання АТ проводили за рекомендація�

ми [10].

Структурно�функціональний стан міокарда лівого

шлуночка (ЛШ) оцінювали за допомогою транстора�

кальної ехокардіографії. Визначали кінцевосистолічний

(КСР) і кінцеводіастолічний розмір (КДР) ЛШ у мм, пе�

редньозадній розмір лівого передсердя (ЛП) у мм, тов�

щину задньої стінки ЛШ (ТЗСЛШд) та міжшлуночкової

перегородки (ТМШПд) в діастолу в мм, відносну товщи�

ну міокарда (ВТМ) як (ТЗСЛШд+ТМШПд)/КДР, індекс

маси міокарда ЛШ (ІММЛШ) у г/м2 за формулою Pen

Convention, фракцію викиду (ФВ) ЛШ у відсотках і спів�

відношення швидкості раннього діастолічного напов�

нення ЛШ до швидкості пізнього діастолічного напов�

нення ЛШ (Ve/Va). Діастолічну дисфункцію ЛШ

(ДДЛШ) визначали за даними допплер�ЕхоКГ відповід�

но до сучасних рекомендацій [1]. ЕхоКГ�дослідження

проведено в 378 пацієнтів до початку лікування і в дина�

міці через 12 тиж антигіпертензивної терапії.

Клінічна ефективність валсартану (Вазар) і його фіксованих
комбінацій з гідрохлортіазидом (Вазар Н) у пацієнтів із вперше
виявленою артеріальною гіпертензією в умовах амбулаторної

практики (українське популяційне дослідження)
Артеріальна гіпертензія (АГ) сьогодні є найбільш частою причиною серцево3судинної

смертності населення України. За даними сучасних епідеміологічних досліджень,
на АГ страждає третина населення України, серед них майже 5 млн є особами
працездатного віку.

В.П. Іванов, д.м.н., професор кафедри внутрішньої медицини № 3 Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова

Таблиця 1. Клінічна характеристика обстежених хворих

Клінічна характеристика Обстежені
хворі (n=1441)

АГ І ступеня 379 (26,3%)
АГ ІІ ступеня 926 (64,3%)
АГ ІІІ ступеня 136 (9,4%)

І ФК ХСН 192 (13,3%)
ІІ ФК ХСН 1031 (71,5%)
ІІІ ФК ХСН 218 (15,1%)

Основні чинники ризику (ЕSC, 2007)
Вік (у чоловіків >55 років; у жінок >65 років) 538 (37,3%)
Пульсовий АТ > 60 мм рт. ст. 687 (47,7%)
Куріння 619 (43,0%)
Дисліпідемія (ЗХС >5 ммоль/л 
або ХС ЛПНЩ >3 ммоль/л, або ТГ >1,7 ммоль/л) 743 (51,6%)

Глюкоза натще 5,6�6,1 ммоль/л 114 (7,9%)
Цукровий діабет 223 (15,5%)
Окружність талії (у чоловіків >94 см, у жінок >80 см) 648 (45,0%)
Обтяжена серцево�судинна спадковість 821 (57,0%)

Ризик серцево�судинних ускладнень (ЕSC, 2007)
Середній ССР 358 (24,8%)
Високий ССР 765 (53,1%)
Дуже високий ССР 318 (22,1%)
Примітки: ССР – серцево�судинний ризик; ЗХС – загальний холестерин;
ХС ЛПНЩ – холестерин ліпопротеїнів низької щільності; ТГ – тригліцериди.
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Результати та обговорення
Аналіз результатів проведеного дослідження засвід�

чив, що застосування валсартану (Вазар, Actavis) та його

фіксованих комбінацій з гідрохлортіазидом (Вазар Н,

Actavis) протягом 12 тиж виявилось ефективним у 70,2%

(у 1012 із 1441) пацієнтів. У всіх цих випадках застосу�

вання антигіпертензивної терапії привело до досягнен�

ня цільового рівня АТ та значного поліпшення суб’єк�

тивного статусу пацієнтів (характеризувалося зменшен�

ням головного болю, запаморочення, загальної слабкості,

регресом набрякового синдрому та зростанням толеран�

тності до фізичного навантаження). Термін досягнення

цільового рівня АТ коливався від 6 до 32 діб і в середньо�

му становив 14,8±1,1 дня.

У 27,9% (402 із 1441) хворих для досягнення цільового

рівня АТ виникла необхідність у додатковому застосу�

ванні S(�)�амлодипіну (Азомекс, Actavis). У 2,2% (31 із

1441) пацієнтів валсартан був відмінений унаслідок роз�

витку стійких побічних реакцій.

Аналіз характеру ефективної антигіпертензивної те�

рапії (рис. 1) демонстрував, що в 38,6% (391 із 1012) па�

цієнтів позитивний антигіпертензивний ефект був до�

сягнутий на тлі монотерапії валсартаном (Вазар,

Actavis) у дозі 80�320 мг/добу. Серед цих учасників

ефективність валсартану в дозі 80 мг/добу була визначе�

на у 8,1% (82 із 1012), 160 мг/добу – у 19,5% (197 із 1012)

і 320 мг/добу – в 11,0% (112 із 1012) випадків. Привер�

тає увагу те, що найбільша ефективність зареєстрована

у разі використання середніх і високих доз препарату

(160�320 мг/добу).

У 61,4% (621 із 1012) випадків досягнення цільового

рівня АТ спостерігалося на тлі застосування фіксованих

комбінацій валсартану з гідрохлортіазидом (Вазар Н,

Actavis) у дозах 80/12,5�320/12,5 або 320/25 мг/добу.

Комбінація 80/12,5 мг була ефективною у 8,8% (89 із

1012), 160/12,5 мг – у 33,9% (343 із 1012) і 320/12,5 або

320/25 мг – у 18,7% (189 із 1012) хворих.

Оцінка характеру змін рівня офісного й амбулаторно�

го АТ на тлі лікування валсартаном та його фіксованими

комбінаціями з гідрохлортіазидом (рис. 2�3) показала,

що рівень систолічного АТ знизився на 4�му тижні на

21%, на 8�му – на 28% і на 12�му – на 32% порівняно

з вихідною величиною (р<0,05); у той час як рівень діа�

столічного АТ знижувався меншою мірою: на 18, 22 і

24% відповідно (р<0,05).

Привертає увагу та обставина, що отримані дані прак�

тично відповідають результатам попередніх досліджень

[7, 8]. При цьому деякі відмінності даних можуть пояс�

нюватися як суттєвою різницею в кількості хворих, залу�

чених до різних досліджень (1190 пацієнтів у 1�му, 4971 –

у 2�му і 1441 – у 3�му дослідженні), так і певними зміна�

ми в дизайні, проведеними в останньому дослідженні

(були включені лише пацієнти, які раніше не отримува�

ли антигіпертензивного лікування).

Отримані нами результати демонструють більш пере�

конливий вплив валсартану та його фіксованих комбі�

націй саме на рівень систолічного АТ, що надає підстави

розглядати їх як препарати вибору в пацієнтів похилого

і старечого віку з ізольованою систолічною АГ. З іншого

боку, більш виражений антигіпертензивний ефект засо�

бів на 12�му тижні підтверджує думку про можливість

потенціації антигіпертензивної дії валсартану у випадку

тривалого застосування, про що йшлося раніше [7, 8].

Цікавим є той факт, що ефект потенціації клінічної

ефективності валсартану визначався саме стосовно сис�

толічного АТ. Cлід сказати, що апріорі така дія цього лі�

карського засобу може обумовлювати ефективну орга�

нопротекцію, оскільки саме рівень систолічного АТ

сьогодні розглядається як вагомий чинник розвитку

різних фатальних/нефатальних серцево�судинних

ускладнень [1].

Підтвердженням вищенаведених даних виступили ре�

зультати аналізу динаміки рівня амбулаторного АТ

(рис. 3), які продемонстрували переконливий вплив

валсартану та його фіксованих комбінацій на рівень сис�

толічного і, меншою мірою, діастолічного АТ (р<0,05).

Слід зауважити, що саме рівень амбулаторного АТ (ви�

мірювання АТ в звичайних для хворого умовах) сьогодні

розглядається як найбільш інформативний критерій

ефективності призначеної антигіпертензивної терапії.

Безумовний практичний інтерес викликає оцінка ха�

рактеру впливу різних антигіпертензивних препаратів на

структурно�функціональний стан ЛШ, що апріорі може

характеризувати силу їх кардіопротекторної дії. Нами

проаналізований вплив валсартану (n=192) і його фіксо�

ваних комбінацій з гідрохлортіазидом (n=186) на струк�

турно�функціональний стан ЛШ у 378 хворих протягом

12 тиж лікування (табл. 2). Достовірні зміни ЕхоКГ�по�

казників реєстрували лише для величини ЛП (�6,0%;

р=0,018), ІММЛШ (�9,9%; р=0,0009) і співвідношення

Ve/Va (+8,9%; р=0,002).

На підставі отриманих даних можна припустити, що

застосування валсартану протягом 12 тиж приводить до

позитивного гемодинамічного (характеризується змен�

шенням ЛП і поліпшенням релаксації міокарда – збіль�

шення величини Ve/Va) і антиремоделюючого ефектів

(зменшення величини ІММЛШ). Останнє відбувається

за рахунок зменшення як ТЗСЛШд і ТМШПд, так і КДР

ЛШ. Привертає увагу, що саме поліпшення релаксації

міокарда слід розглядати як ранній гемодинамічний

ефект валсартану, що в 7,4% (28 із 341) хворих сприяв

нормалізації діастолічної функції ЛШ. Відсутність сут�

тєвих змін з боку ФВ (+0,7%; р=0,52) свідчила про від�

сутність позитивних змін з боку скоротливої функції

міокарда під час лікування протягом 12 тиж. Ми не ви�

ключаємо, що позитивний вплив валсартану на показ�

ники скоротливої функції ЛШ реалізується за умови

більш тривалого використання препарату.

З метою виявлення зв’язку між характером впливу вал�

сартану на показники Ve/Va (характеризує стан релаксації

міокарда) та ІММЛШ (характеризує тяжкість структур�

но�геометричного ремоделювання ЛШ) і різними

вихідними клініко�інструментальними параметрами

нами проведений непараметричний ранговий кореля�

ційний аналіз Кендалла. У ході аналізу виявлено, що ха�

рактер впливу валсартану на стан релаксації міокарда

ЛШ (проаналізовані зміни (у відсотковому вираженні)

величини Ve/Va в динаміці) залежав від вихідної вели�

чини Ve/Va (r=�0,54; р<0,0001), ЛП (r=0,51; р<0,0001),

КДР (r=�0,37; р=0,0002), ФВ (r=0,33; р=0,0002); при�

йому гідрохлортіазиду (r=0,42; р=0,0001); наявності су�

путнього абдомінального ожиріння (r=0,24; р=0,003) і

величини амбулаторного систолічного АТ (r=0,39;

р=0,0008). Слід було думати, що сила впливу валсарта�

ну на стан релаксації ЛШ повинна зростати в разі знач�

ного погіршення вихідного стану релаксації міокарда

(зворотний кореляційний зв’язок з Ve/Va і КДР ЛШ та

прямий з ЛП і ФВ), застосування комбінації валсартану

з гідрохлортіазидом, наявності високого амбулаторного

систолічного АТ і абдомінального ожиріння.

У свою чергу, характер антиремоделюючого ефекту

валсартану на ЛШ (проаналізоване зменшення (у від�

сотковому вираженні) величини ІММЛШ у динаміці)

залежав від вихідної величини ІММЛШ (r=0,61;

р<0,0001), КДР ЛШ (r=0,59; р<0,0001); наявності абдо�

мінального ожиріння (r=0,39; р=0,0002); величини ФК

ХСН (r=0,28; р=0,01) і призначеної дози валсартану

(r=0,43; р=0,0001). Отримані дані показали, що вираже�

ний антиремоделюючий ефект валсартану протягом

12 тиж лікування слід очікувати в разі тяжкого вихідно�

го структурно�геометричного ремоделювання ЛШ (пря�

мий зв’язок з величиною ІММЛШ, КДР ЛШ), наявнос�

ті ІІ�ІІІ ФК ХСН, абдомінального ожиріння та призна�

чення валсартану у великих дозах (320 мг/добу).

Отже, проведений аналіз свідчив, що застосування

комбінацій валсартану з гідрохлортіазидом протягом

12 тиж лікування передбачає насамперед більш вираже�

ний вплив на релаксацію ЛШ (можливо, за рахунок

більш потужного антигіпертензивного і гемодинамічно�

го ефектів), натомість застосування високих доз валсар�

тану – більш переконливий антиремоделюючий ефект

(імовірно, за рахунок більш потужного нейрогумораль�

ного ефекту).

Результати проведених нами попередніх досліджень

показали, що у 20,4�22,3% хворих, які отримували мак�

симальні дози валсартану (320 мг), і у 8,5% пацієнтів, які

отримували препарат у дозі 160 мг/добу, на 6�11�му тиж�

ні лікування виникала необхідність у зменшенні дози

у зв’язку з розвитком артеріальної гіпотензії і погіршен�

ням суб’єктивного статусу (спостерігалося виникнення

загальної та м’язової слабкості, запаморочення, знижен�

ня толерантності до фізичного навантаження). Такі клі�

нічні прояви були розцінені нами як потенціація анти�

гіпертензивної дії валсартану у випадку тривалого засто�

сування [7, 8].

У свою чергу, аналіз останнього дослідження свідчив

про те, що феномен потенціації антигіпертензивного

ефекту був зареєстрований у 20,6% (62 із 301) випадків

у разі прийому валсартану в дозі 320 мг і в 7,2% (39 із 540)

хворих, які отримували препарат у дозі 160 мг/добу.

Зменшення дози валсартану наполовину в обох випад�

ках сприяло нормалізації рівня АТ і зникненню негатив�

ної симптоматики в усіх без виключення пацієнтів.

Привертало увагу, що феномен потенціації антигіпер�

тензивної ефективності, що виникав на тлі застосування

валсартану в дозі 320 мг, розвивався значно раніше по�

рівняно з аналогічним ефектом у разі застосування засо�

бу в дозі 160 мг (8,6±0,8 проти 10,9±1,1 тижня; р=0,047).

Ми абсолютно не виключаємо того факту, що частка па�

цієнтів із потенціацією антигіпертензивного ефекту вал�

сартану буде значно зростати у випадку збільшення тер�

міну спостереження за пацієнтами.

Феномен потенціації антигіпертензивного ефекту має

класспецифічний характер і пояснюється особливістю

фармакологічної дії БРА ІІ. Натомість саме цим фарма�

кологічним феноменом і можна пояснити відсутність

відходження від клінічного ефекту під час тривалого

прийому БРА ІІ, що принципово відрізняє ці препарати

від антигіпертензивних засобів інших класів [11].

Вкрай важливим і принциповим питанням є оцінка

профілю фармакологічної безпеки препаратів, який ви�

значає не лише клінічну ефективність антигіпертензив�

ної терапії, а й прихильність пацієнтів до лікування.

Слід сказати, що, як і в попередніх дослідженнях, як по�

бічні реакції валсартану ми не розглядали артеріальну гі�

потензію на підставі того, що вона виникала лише у разі

тривалого застосування препарату (не раніше 6�го тиж�

ня прийому 320 мг і 8�го тижня прийому 160 мг валсар�

тану) і розцінювалась нами як результат потенціації ан�

тигіпертензивної дії препарату.

Так, у ході проведеного дослідження було виявлено,

що побічні реакції валсартану реєструвались у 3,2%

На початку 1-й місяць 2-й місяць 3-й місяць

Примітка. Достовірність змін показників АТ за критерієм Вілкоксона (р<0,05):
* – порівняно з вихідною величиною; @ – порівняно з показником за 1-й місяць. 
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Рис. 1. Схеми антигіпертензивної терапії

Таблиця 2. Динаміка ЕхоКГ@параметрів на тлі застосування
валсартану протягом 12 тиж лікування (n=378)

ЕхоКГ�
параметри

Вихідні
дані

Через
12 тиж

Зміни показника
(%) р

КДР, мм 5,1 (4,7; 5,2) 5,0 (4,6; 5,0) �2,0
(�3,1; �1,4) 0,14

КСР, мм 3,3 (2,9; 3,6) 3,2 (2,9; 3,5) �2,5
(�4,1; �1,4) 0,10

ЛП, мм 4,2 (4,1; 4,3) 3,9 (3,9; 4,0) �6,0
(�7,3; �5,5) 0,018

ФВ, % 62,3
(57,8; 67,2)

63,1
(59,1; 67,7)

0,7
(0,2; 2,2) 0,52

ТЗСЛШд, мм 1,2
(1,1; 1,2)

1,1
(1,1; 1,2)

�3,6
(�4,4; �3,1) 0,08

ТМШПд, мм 1,2 (1,2; 1,3) 1,1
(1,1; 1,3)

�4,0
(�4,4; �3,8) 0,06

ВТМ 0,46
(0,43; 0,53)

0,44
(0,43; 0,52)

�1,9
(�3,8; 0) 0,19

ІММЛШ,
г/м2

143
(136; 152)

130
(123; 137)

�9,9
(�11,5; �8,5) 0,0009

Ve/Va 0,76
(0,56; 0,78)

0,82
(0,64; 0,84)

8,9
(6,0; 12,5) 0,002

ДДЛШ, %
хворих

341
(90,2%)

313
(82,8%) �7,4 0,012

Примітка. Достовірність різниці показників розрахована за критерієм Вілкоксона
і за критерієм χ2 для зв’язаних виборок. Продовження на стор. 14.
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(46 із 1441) випадків. Ця частота суттєво не відрізнялася

від отриманої раніше (3,2 проти 2,9% і 4,1%; р>0,10) [7,

8]. Крім того, звертала на себе увагу відсутність суттєвих

відмінностей у структурі побічних реакцій препарату.

71,7% (33 із 46) цих пацієнтів застосовували валсартан

у дозі 320 мг/добу, 28,3% (12 із 46) – 160 мг/добу. Змен�

шення дози препарату удвічі в 32,6% (15 із 46) хворих

привело до повного зникнення побічних реакцій. Ціка�

вим є той факт, що в усіх цих випадках побічні реакції

виникли на тлі використання валсартану в максималь�

ній дозі. У той же час у 67,4% (31 із 46) випадків змен�

шення дози препарату не мало наслідком зникнення по�

бічних реакцій, що спонукало до відміни валсартану.

Таким чином, результати проведеного дослідження

свідчать, що побічні реакції валсартану, які потребували

відміни препарату, спостерігалися лише у 2,2% (31 із 1441)

випадків. Отримані нами дані вкотре демонструють хоро�

шу переносимість валсартану, при цьому зареєстрована

частота побічних реакцій препарату суттєво не перевищує

таку у разі застосування плацебо [3�5, 11]. Слід зауважити,

що високий профіль фармакологічної безпеки притаман�

ний усьому класу БРА ІІ і принципово відрізняє його від

інших класів антигіпертензивних засобів. Натомість слід

звернути увагу, що в третині випадків розвиток різних по�

бічних реакцій валсартану (особливо ангіоневротичного

набряку і диспепсичних розладів) є дозозалежним і зде�

більшого спостерігається у разі застосування максималь�

них доз препарату. Повне зникнення побічних реакцій

валсартану і можливість його подальшого тривалого

прийому спостерігалися нами лише у хворих, які до цьо�

го використовували максимальні дози.

Підсумовуючи результати проведеного дослідження,

хотілося б звернути увагу на достатньо високу антигі�

пертензивну ефективність і хороший профіль фармако�

логічної безпеки валсартану (Вазар, Actavis) та його

фіксованих комбінацій з гідрохлортіазидом (Вазар Н,

Actavis) в амбулаторних пацієнтів з АГ. Саме це, на наш

погляд, має сприяти формуванню високої прихильності

пацієнтів до лікування і привернути увагу лікарів на не�

обхідність кардинального перегляду концептуальної

думки про БРА ІІ як препарати альтернативного ряду

в лікуванні пацієнтів з АГ.

Висновки
1. Застосування валсартану (Вазар, Actavis) та його фік�

сованих комбінацій з гідрохлортіазидом (Вазар Н, Actavis)

протягом 12 тиж виявилось ефективним у 70,2% амбула�

торних пацієнтів, які до цього не отримували антигіпер�

тензивного лікування. Починаючи з 6�го дня терапії, від�

мічалося зниження АТ до цільового. Термін досягнення

цільового рівня АТ в середньому становив 14,8 дня.

2. Продемонстрований більш виражений вплив вал�

сартану (Вазар, Actavis) та його фіксованих комбінацій

(Вазар Н, Actavis) саме на рівень систолічного АТ, що

надає підстави розглядати їх як препарати вибору в па�

цієнтів похилого і старечого віку з ізольованою систо�

лічною АГ і апріорі передбачає ефективну органопро�

текцію.

3. Застосування валсартану (Вазар, Actavis) та його

фіксованих комбінацій (Вазар Н, Actavis) протягом

12 тиж приводить до позитивного гемодинамічного і ан�

тиремоделюючого ефектів (зменшення ІММЛШ на

9,9%; р=0,0009). У якості ранніх гемодинамічних ефек�

тів препаратів слід розглядати насамперед позитивний

вплив на стан релаксації міокарда (збільшення Ve/Va на

8,9%; р=0,002; зменшення ЛП на 6,0%; р=0,018).

4. У 20,6% хворих на тлі прийому валсартану в дозі

320 мг і в 7,2% – 160 мг на 6�11�му тижні лікування спо�

стерігається потенціація антигіпертензивного ефекту

препаратів, що характеризується розвитком артеріаль�

ної гіпотензії, погіршенням суб’єктивного статусу і по�

требує зменшення дози препарату.

5. Побічні реакції валсартану (розвиток ангіоневро�

тичного набряку, сухий кашель, алергічні реакції з боку

шкіри, диспептичні розлади) реєструються в 3,2% паці�

єнтів. У третини пацієнтів розвиток побічних реакцій є

дозозалежним і, як правило, спостерігається у разі за�

стосування максимальних доз препарату. Лише у 2,2%

хворих виникає необхідність у повній відміні препарату.
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