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Сучасна стратегія нефропротекції передбачає
комплекс лікувальних дій, передусім медикамен�
тозних, спрямованих на гальмування прогресуван�
ня ураження нирок і запобігання (або сповільнен�
ня темпів розвитку) хронічній нирковій недостат�
ності (ХНН) [1, 2]. Негативна роль активації ренін�
ангіотензин�альдостеронової системи і підвищен�
ня системного артеріального тиску (АТ) у прогре�
суванні ураження нирок спонукає віддавати пере�
вагу антигіпертензивним засобам, що пригнічують
активність цієї системи [2, 7]. Підтримка цільового
рівня АТ у хворих на хронічну хворобу нирок
(ХХН) дає змогу істотно сповільнити темп зни�
ження швидкості клубочкової фільтрації (ШКФ) та
імовірність розвитку серцево�судинних усклад�
нень (ССУ) [1, 6, 7], і важливе значення має вибір
раціональної антигіпертензивної терапії з ураху�
ванням не лише її гіпотензивного, а й кардіо� та
нефропротективного ефектів [3, 4, 8].

Доцільність зниження підвищеного АТ шляхом
призначення інгібіторів ангіотензинперетворю�
вального ферменту (ІАПФ) і антагоністів рецепто�
рів ангіотензину ІІ (АРА ІІ) доведено в багатьох ве�
ликомасштабних клінічних дослідженнях [5, 8]. У
разі тривалого застосування ці препарати пози�
тивно діють на два основних чинники прогресу�
вання ниркової патології до стадії термінальної
ниркової недостатності — внутрішньоклубочкову
гіпертензію та тубулоінтерстиційний фіброз [3, 5].

Мета роботи — аналіз ефективності терапії хро�
нічної серцевої недостатності (ХСН) при ХХН
ІАПФ лізиноприлом і АРА ІІ лозартаном, порів�
няльна оцінка терапевтичних стратегій.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
Групу обстеження, сформовану шляхом аналізу

історій хвороб і амбулаторних карток пацієнтів,

становили 54 пацієнти з ХСН на тлі ХХН І—ІІІ ста�
дії (25 пацієнтів із хронічним гломерулонефритом і
29 — із хронічним пієлонефритом). Середній вік
становив (53,30 ± 2,82) року. Основну групу було
розподілено на такі підгрупи: 1А — хворі з ХСН 
на тлі ХХН І стадії (19 пацієнтів до лікування і
17 після лікування); 1Б — хворі з ХСН на тлі ХХН
ІІ стадії (15 пацієнтів до лікування і 14 після ліку�
вання); 1В — хворі з ХСН на тлі ХХН ІІІ стадії
(10 пацієнтів).

Обстежені пацієнти із ХСН на тлі ХХН І—ІІІ
стадії отримували гіпотензивну терапію протягом
12 тиж. Залежно від призначеного препарату хво�
рих було розподілено на дві групи: в першій паці�
єнти приймали ІАПФ — «Лоприл» (лізиноприл,
Bosnaljek, Боснія та Герцоговина) у дозі 2,5—10 мг
або його комбіновану з гідрохлортіазидом форму
«Лоприл Н»; у другій групі хворі вживали АРА ІІ —
«Лозап» (лозартан, Zentiva, Чехія) у дозі 50—100 мг
або його комбіновану з гідрохлортіазидом форму
«Лозап Плюс». Вибір форми препарату (монотера�
пії або комбінованої) та дози зумовлений рівнем
АТ, стадією ХСН і ХХН, переносністю препарату
й ступенем досягнення цільових рівнів АТ.

До і після лікування пацієнтам виконували
загальноклінічні дослідження, ЕКГ, ехокардіо�
графію, зокрема і допплерехокардіографію, визна�
чали у крові концентрації мозкового натрійуре�
тичного пептиду (МНП) та С�кінцевого телопепти�
ду проколагену�І (СТП�І). Отримані дані обробля�
ли методами варіаційної статистики та кореляцій�
ного аналізу з використанням комп’ютерної прог�
рами Statistica 6.0. Дані представлено у вигляді
M ± m. Для оцінки зсуву змінних використовува�
ли: критерій Стьюдента, для пов'язаних груп, не�
параметричний Т�критерій зсуву (критерій Віл�
коксона) та ранговий U�критерій Манна—Уітні.

УДК 616.12�008.46�036.1�073.7:616.61�008.6�036.1

ЕФЕКТИВНІСТЬ КОРЕКЦІЇ 
ХРОНІЧНОЇ СЕРЦЕВОЇ НЕДОСТАТНОСТІ 

ПРИ ХРОНІЧНІЙ ХВОРОБІ НИРОК 
ЛІЗИНОПРИЛОМ ТА ЛОЗАРТАНОМ

А.С. Шалімова

Харківська медична академія післядипломної освіти

Ключові слова: серцево�судинні ускладнення, ремоделювання міокарда, хронічна серцева
недостатність, хронічний гломерулонефрит, хронічний пієлонефрит, інгібітори
ангіотензинперетворювального ферменту, антагоністи рецепторів ангіотензину ІІ.



ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

28 УКРАЇНСЬКИЙ ТЕРАПЕВТИЧНИЙ ЖУРНАЛ 

№ 3, вересень 2009

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

Динаміку показників клінічної картини (скарг і
даних об’єктивного обстеження) пацієнтів із ХСН
на тлі ХХН І—ІІІ стадії після лікування представ�
лено в табл. 1.

Оцінка основних скарг, характерних для ХСН
(задишки і набряків), показала, що під впливом
проведеної терапії у пацієнтів із ХСН на тлі ХХН І
стадії (група 1А) скарги на задишку зменшилися з
57,9 до 11,8 % (p < 0,01). При ХСН на тлі ХХН ІІ
стадії (група 1Б) задишка непокоїла пацієнтів у
32,1 % випадків, а при ХХН ІІІ стадії (група 1В) —
у 50 % випадків, тоді як до лікування всі пацієнти
скаржилися на задишку.

Набряки були в третини пацієнтів групи 1А, а
після лікування цю скаргу мали 5,9 % пацієнтів
(p < 0,01). У групі 1Б набряки зменшилися із 73,3
до 21,4 %, а у 1В групі — із 100 до 40 % (p < 0,01).

Під впливом лікування систолічний АТ (САТ) у гру�
пі 1А знизився у середньому на 16,37 мм рт. ст. і ста�
новив (128,47 ± 0,34) проти (144,84 ± 1,14) мм рт. ст.
до лікування (p < 0,001). Для групи 1Б характер�
ним було зниження САТ із (162,20 ± 2,37) до
(134,64 ± 0,95) мм рт. ст. (p < 0,001). У групі 1В
встановлено зниження САТ на 32,7 мм рт. ст.— із
(170,40 ± 1,48) до (137,70 ± 1,05) мм рт. ст. 
(див. табл. 1).

Діастолічний АТ (ДАТ) у групі 1А знизився на
14,30 мм рт. ст. і становив (78,12 ± 0,47) проти
(92,42 ± 0,67) мм рт. ст. до лікування (p < 0,001). У
групі 1Б встановлено зниження ДАТ із (95,93 ± 0,97)
до (81,14 ± 0,46) мм рт. ст. (p < 0,001). Для групи 1В
характерним було зниження ДАТ на 17,6 мм рт. ст. —
із (99,60 ± 1,00) до (82,00 ± 0,39) мм рт. ст. (p < 0,010).

З побічних ефектів під час лікування «Лопри�
лом» у 2 пацієнтів спостерігався сухий кашель,
який не потребував припинення терапії. Один па�
цієнт, якому було призначено «Лозап», скаржився
на запаморочення, що не потребувало відміни
препарату.

Аналіз структурно�геометричних показників,
які характеризують розміри і об’єми лівого шлу�
ночка (ЛШ), у пацієнтів із ХСН на тлі ХХН І—ІІІ
стадії продемонстрував зменшення під впливом
проведеної терапії (табл. 2).

Як видно з табл. 2, при ХХН І стадії кінцевосис�
толічний розмір (КСР) зменшився із (30,11 ± 0,81)
до (27,18 ± 0,86) мм, при ХХН ІІ стадії — із
(32,40 ± 0,29) до (29,93 ± 0,30) мм, а при ХХН ІІІ ста�
дії — із (36,00 ± 1,00) до (32,80 ± 1,19) мм (p < 0,001).
Аналогічна тенденція характерна і для кінцево�
діастолічного розміру (КДР): значення показника
у групі 1А зменшилося із (49,63 ± 1,14) до
(46,29 ± 1,06) мм (p < 0,001), у групі 1Б — із
(48,40 ± 0,45) до (45,86 ± 0,58) мм (p < 0,001), а в гру�
пі 1В — із (51,30 ± 1,74) до (49,70 ± 1,31) мм (p < 0,01).

Зменшувалися об’єми ЛШ, переважно кінцеводі�
астолічного. Так, КДО при ХХН І стадії вірогідно
зменшився на 17,78 мл (p < 0,001), при ХХН ІІ ста�
дії — на 22,87 мл (p < 0,001), а при ХХН ІІІ стадії —
на 18,59 мл (p < 0,01). КСО у групі 1А після лікуван�
ня зменшився із (36,05 ± 2,08) до (28,19 ± 2,00) млТ
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(p < 0,001), у групі 1Б — із (42,29 ± 0,93)
до (34,87 ± 0,87) мл (p < 0,001), у групі 1В — із
(55,02 ± 3,66) до (44,60 ± 3,73) мл (p < 0,01).

Аналіз даних фракції викиду (ФВ) — основного
показника систолічної функції — продемонстру�
вав, що в усіх зазначених групах під впливом прове�
деної терапії ФВ вірогідно зростає (див. табл. 2). Так,
при ХХН І стадії ФВ збільшилася на 2,63 %
(p < 0,001) — (72,02 ± 1,34) %, при ХХН ІІ стадії —
на 2,45 % (p < 0,001) і становила (63,87 ± 0,11) %, а
при ХХН ІІІ стадії — на 2,63 % (p < 0,05) і дорівню�
вала (62,69 ± 1,62) %. У пацієнтів із ХХН І і ІІ стадії
вірогідно зріс ступінь передньозаднього вкорочен�
ня волокон міокарда (ΔS, %) — на 2,03 % (p < 0,01) і
1,65 % (p < 0,05) відповідно.

Таким чином, аналіз систолічної функції ЛШ
засвідчив, що після лікування простежується пози�
тивна динаміка показників, що її характеризують.

Під час обстеження в усіх групах вірогідно змен�
шилися значення показника індекса маси міокарда
ЛШ (ІММЛШ) (див. табл. 2). Так, у групі 1А ІММЛШ
зменшився із (125,20 ± 4,46) до (98,20 ± 4,61) г/м2,
p < 0,001; у групі 1Б — із (126,50 ± 5,56) до
(104,28 ± 5,01) г/м2, p < 0,001; у групі 1В — із (144,08 ±
5,01) до (115,48 ± 6,46) г/м2, p < 0,01. Встановлено
також стоншення задньої стінки ЛШ (ТЗСЛШ) і
міжшлуночкової перетинки (ТМШП) після ліку�
вання. Зокрема, ТЗСЛШ при ХХН І стадії зменши�
лася на 0,45 мм (p < 0,05), при ХХН ІІ стадії — на
1,00 мм (p < 0,01), при ХХН ІІІ стадії — на 0,8 мм
(p < 0,05). ТМШП у пацієнтів групи 1А зменшила�
ся на 0,61 мм (p < 0,05), групи 1Б — на 1,23 мм
(p < 0,01) та групи 1В — на 1,00 мм (p < 0,01). Водно�
час спостерігається вірогідне (p < 0,05) зменшення
ВТС при ХХН ІІ і ІІІ стадії на 0,02 і 0,01 відповідно.

Виявлено зменшення гіпертрофії ЛШ (ГЛШ) у
групах обстеження: на 13,2 % при ХХН І стадії, на
9,1 % — при ХХН ІІ стадії та 10 % — при ХХН ІІІ
стадії (див. табл. 2).

На рис. 1 видно, що після лікування змінюються
типи ремоделювання ЛШ.

У половини пацієнтів групи 1А після курсу тера�
пії визначався нормальний тип геометрії ЛШ про�

ти 36,8 % до лікування, у групі 1Б показник збіль�
шився із 26,7 до 35,8 %. У пацієнтів групи 1В до лі�
кування не було нормальної геометрії ЛШ, тоді як
після курсу терапії її досягнуто у 10 % пацієнтів
(див. рис. 1). Концентричного ремоделювання при
ХХН І і ІІІ стадії до лікування не виявлено, а після —
встановлено у 20 % випадків. Відсоток пацієнтів,
які мали концентричну гіпертрофію, був майже
однаковим до і після лікування. В усіх групах
зменшився відсоток пацієнтів з ексцентричною гі�
пертрофією: при ХХН І стадії після терапії її не бу�
ло, а при ХХН ІІ і ІІІ стадії цю патологію спостері�
гали відповідно на 7,1 і 30 % випадків рідше.

Таким чином, після лікування збільшується від�
соток пацієнтів із нормальною геометрією ЛШ і
зменшується кількість хворих з ексцентричною гі�
пертрофією — найнесприятливішим типом ремо�
делювання.

Після лікування у пацієнтів із ХСН на тлі ХХН 
І—ІІІ стадії вірогідно змінилися показники, що харак�
теризують діастолічну функцію ЛШ (див. табл. 2).
Максимальна швидкість раннього наповнення (Е)
при ХХН І стадії зросла на 4,44 см/с (p < 0,05), то�
ді як зміни максимальної швидкості пізнього пе�
редсердного наповнення (А), співвідношення по�
казників (Е/А), часу ізоволюмічного розслаблення
(IVRT) та часу сповільнення швидкості раннього
діастолічного потоку (DT) не були вірогідними. У
пацієнтів із ХХН ІІ стадії достовірно змінилися
значення А, Е/А та DT: А — на 6,89 см/с більше,
Е/А — на 0,19 менше, а DT — на 31,57 мс більше
(p < 0,05). Для ХХН ІІІ стадії характерним було ві�
рогідне (p < 0,05) збільшення показника А на
2,26 см/с (див. табл. 2).

На рис. 2. відтворено зміни типів трансмітраль�
ного кровотоку (ТМК) при ХСН на тлі ХХН І—ІІІ
стадії після курсу терапії.

При ХХН І стадії до лікування в усіх пацієнтів
виявлено діастолічну дисфункцію, зумовлену по�
рушенням процесу релаксації, після лікування цей
тип діагностовано у 80 % випадків. У 20 % пацієн�
тів групи 1А встановлено нормальний тип ТМК,
тобто діастолічної дисфункції не було (див. рис. 2).

Рис. 1. Зміна типів ремоделювання у пацієнтів із ХСН
на тлі ХХН І—ІІІ стадії після лікування

Рис. 2. Типи ТМК у пацієнтів із ХСН на тлі 
ХХН І—ІІІ стадії до і після лікування
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При ХХН ІІ стадії перерозподіл типів ТМК відбув�
ся за рахунок появи 14,3 % пацієнтів з нормаль�
ним типом ТМК, відсутності пацієнтів із рестрик�
тивним типом ТМК, збільшення на 4,3 % хворих з
ТМК за типом порушеної релаксації, а також
зменшення на 11,9 % пацієнтів з псевдонормаль�
ним типом наповнення ЛШ. При ХХН ІІІ стадії
збільшилося на 10 % пацієнтів із псевдонормаль�
ним типом ТМК та зменшилося на 10 % хворих з
рестриктивним типом ТМК, які репрезентують
відповідно легкий та тяжкий ступені діастолічної
дисфункції.

Таким чином, аналіз діастолічної функції ЛШ у
пацієнтів із ХСН на тлі ХХН І—ІІІ стадії засвідчив:
під впливом проведеної терапії відбулися позитивні
зміни показників, що її характеризують, навіть до
повного усунення діастолічної дисфункції.

Оцінка динаміки показників клінічного аналізу
крові продемонструвала, що після 12�тижневого
лікування у пацієнтів із ХСН на тлі ХХН І—ІІІ ста�
дії підвищилися рівні еритроцитів і гемоглобіну
(табл. 3).

Рівень гемоглобіну при ХХН І стадії (група 1А) зріс
із (127,16 ± 1,29) до (129,35 ± 1,08) г/л (p < 0,001),
при ХХН ІІ стадії (група 1Б) — із (119,53 ± 1,76) до
(122,71 ± 1,66) г/л (p < 0,001), а при ХХН ІІІ стадії
(група 1В) — із (108,70 ± 2,96) до (113,30 ± 2,72) г/л
(p < 0,01). Таким чином, підвищення рівнів гемо�
глобіну після лікування (низькі значення якого
розцінюються як нетрадиційний фактор ризику
ССУ) може свідчити про зменшення ризику ССУ.

Результати клінічного аналізу сечі (див. табл. 3)
показали, що у зазначених групах збільшилася
густина сечі: у групі 1А — із (1016,89 ± 0,90) до
(1018,82 ± 0,76), (p < 0,01); у групі 1Б — із
(1014,07 ± 0,69) до (1016,21 ± 0,73), (p < 0,001); у
групі 1В — із (1009,00 ± 0,61) до (1011,20 ± 0,63)
(p < 0,01). Простежувалося також зменшення про�
теїнурії на 0,03 г/л — при ХХН І стадії, на
0,05 г/л — при ХХН ІІ стадії та на 0,39 г/л — при
ХХН ІІІ стадії (p < 0,01).

Під час аналізу динаміки показників біохімічного
дослідження крові встановлено, що у пацієнтів піс�
ля лікування зменшилися показники холестерину
на 0,09 г/л — у групі 1А (p < 0,001), на 0,16 г/л —
у групі 1Б (p < 0,001)  та на 0,19 г/л — у групі 1В
(p < 0,01). При ХХН ІІ і ІІІ стадії також знизився
рівень глюкози крові на 0,21 ммоль/л (p < 0,001) і
на 0,18 ммоль/л (p < 0,01) відповідно. Після курсу
терапії в усіх групах вірогідно підвищився показ�
ник альбуміну: при ХХН І стадії — із (44,79 ± 0,27)
до (45,54 ± 0,41) г/л, p < 0,01; при ХХН ІІ стадії —
із (40,01 ± 0,25) до (40,80 ± 0,25) г/л, p < 0,01; при
ХХН ІІІ стадії — із (36,60 ± 0,52) до (37,54 ± 0,58) г/л,
p < 0,01.

Після призначення пацієнтам ІАПФ і АРА ІІ у них
вірогідно збільшилися середні значення ШКФ —
основного показника функціонального стану ни�
рок. Так, при ХХН І стадії ШКФ зросла на 9,46 мл/хв
(p < 0,001), при ХХН ІІ стадії — на 4,36 мл/хв
(p < 0,001) та при ХХН ІІІ стадії — на 4,70 мл/хв
(p < 0,01). Значення креатиніну крові зменшилося П
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на 0,01 мкмоль/л у групах 1А і 1Б (p < 0,001) та на
0,05 мкмоль/л — у групі 1В (p < 0,01).

Аналіз змін зазначених показників підтверджує
факт, що ІАПФ і АРА ІІ мають не лише гіпотензив�
ний, а й ренопротекторний ефект [3, 5, 9].

Після проведеної терапії у пацієнтів із ХСН на тлі
ХХН простежувалося зниження МНП — маркера
СН (див. табл. 3). При ХХН І стадії МНП зменшив�
ся із (197,63 ± 3,19) до (104,65 ± 10,06) пг/мл,
p < 0,001; при ХХН ІІ стадії — із (241,67 ± 12,64) до
(193,43 ± 15,98) пг/мл, p < 0,001; при ХХН ІІІ стадії —
із (276,30 ± 13,93) до (241,50 ± 14,42) пг/мл, p < 0,01.
Зниження МНП підтверджує позитивну динаміку
клінічної картини щодо зменшення ознак і вира�
женості ХСН під впливом терапії.

Значення СТП�І після лікування вірогідно збіль�
шилися в усіх групах: при ХХН І стадії — із
(4,22 ± 0,06) до (4,57 ± 0,08) нг/мл, p < 0,001; при
ХХН ІІ стадії — із (3,20 ± 0,10) до (3,46 ± 0,11) нг/мл,
p < 0,001; при ХХН ІІІ стадії — із (2,34 ± 0,07) до
(2,54 ± 0,09) нг/мл, p < 0,01. Зростання СТП�І —
маркера фіброзу, який свідчить про ступінь дегра�
дації колагену, — є підтвердженням того, що
ІАПФ і АРА ІІ, крім зазначених ефектів, мають ще
і потужний антифібротичний вплив [4, 6, 9].

Таким чином, аналіз ефективності терапії ІАПФ і
АРА ІІ у пацієнтів із ХСН на тлі ХХН І—ІІІ стадії
продемонстрував гіпотензивний, ренопротекторний
і антифібротичний впливи зазначених препаратів.

Щоб встановити, який препарат («Лозап» чи
«Лоприл») ефективніше впливав на динаміку по�
казників, всіх пролікованих пацієнтів було поділе�
но на групи (табл. 4). В одній групі приймали «Ло�
зап» (у чистому вигляді або в комбінації з діурети�
ком — «Лозап Плюс»), а в іншій — «Лоприл» (у
чистому вигляді або в комбінації з діуретиком —
«Лоприл Н»). У кожній групі підраховували серед�
ні зсуви кожного показника і порівнювали за кри�
терієм Стьюдента.

Аналізуючи дані табл. 4, можна констатувати,
що за жодним показником (окрім рівня креатині�
ну при монотерапії «Лозапом» і «Лоприлом») не
встановлено вірогідних відмінностей у виборі те�

рапевтичної стратегії — призначення ІАПФ або
АРА ІІ, тобто йдеться про порівняння ефекту пре�
паратів обох груп.

Таким чином, встановлено, що і ІАПФ лізиноп�
рил, і АРА ІІ лозартан мають антигіпертензивні,
нефропротекторні та антифібротичні ефекти. Ві�
рогідних відмінностей між рівнями АТ, динамікою
структурно�функціональних і біохімічних показ�
ників у групах пацієнтів, які вживали «Лоприл» і
«Лозап», не виявлено.

ВИСНОВКИ
Терапія ІАПФ і АРА ІІ позитивно впливає на клі�

нічні показники: в усіх групах дослідження зни�
зився АТ і зменшилася вираженість ознак СН.

Після лікування простежується позитивна дина�
міка показників, що характеризують систолічну
функцію ЛШ.

Під впливом проведеної терапії збільшується від�
соток пацієнтів із нормальною геометрією ЛШ і
зменшується кількість хворих із ексцентричною
гіпертрофією — найнесприятливішим типом ре�
моделювання.

Після лікування позитивно змінюються показни�
ки, що характеризують діастолічну функцію ЛШ,
навіть до повного усунення діастолічної дисфун�
кції у пацієнтів із початковими стадіями ХХН.

Підтверджено, що ІАПФ і АРА ІІ мають не лише
гіпотензивний, а й виражені ренопротекторний та
антифібротичний ефекти.

Порівняння ефективності терапії ІАПФ лізиноп�
рилом («Лоприлом») і АРА ІІ лозартаном («Лоза�
пом») не виявило вірогідних відмінностей у знижен�
ні рівнів АТ, динаміці структурно�функціональних і
біохімічних показників між групами пацієнтів.

ПЕРСПЕКТИВА ПОДАЛЬШИХ ДОСЛІДЖЕНЬ
Дослідження впливу ІАПФ і АРА ІІ на динаміку

клінічних, ехокардіографічних та біохімічних по�
казників у разі тривалого застосування (6 міс,
1 рік) сприятиме оцінці ефективності зазначених
препаратів щодо запобігання у подальшому прог�
ресуванні ССУ при ХХН.
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на сравнительная оценка лечения пациентов ингибиторами ангиотензинпревращающего фермента и антаго�
нистами рецепторов ангиотензина ІІ.

THE EFFICIENCY OF CORRECTION OF CHRONIC HEART FAILURE 
AT CHRONIC KIDNEYS DISEASE WITH THE USE OF LOSARTAN AND LISINOPRIL

A.S. Shalimova
The article presents results of the study of dynamics of clinical, echocardiographical and biochemical indexes during the
treatment of chronic heart failure in patients with chronic kidneys disease. The comparative assessment has been made
for the treatment of patients with angiotensin�converting enzyme inhibitors and angiotensin II receptor antagonists.


