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Активация ренин-ангиотензин-альдостероновой системы является одним из ведущих меха-

низмов гипертонического ремоделирования левого желудочка (ЛЖ). Было изучено влияние фик-
сированной комбинации ингибитора ангиотензин-превращающего фермента периндоприла с ам-
лодипином и комбинации антагониста рецепторов ангиотензина-II лозартана с амлодипином на
показатели деформации миокарда, а также метаболизма коллагена в миокарде. Всем пациен-
там была выполнена спекл-трекинг эхокардиография и определена плазменная концентрация
С-терминального фрагмента проколлагена 1 типа в начале и через 6 мес. терапии. Установле-
но, что терапия периндоприлом и амлодипином приводила к увеличению циркулярного стрейна
и стрейн рейта базальных сегментов ЛЖ, а также к снижению на 51,9 % концентрации маркера
миокардиального фиброза. Терапия лозартаном и амлодипином не влияла на показатели де-
формации миокарда и уровень С-терминального фрагмента проколлагена 1 типа.

Ключевые слова: гипертоническая болезнь, деформация миокарда, С-терминальный фраг-
мент проколлагена 1 типа, периндоприл, лозартан.
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Introduction. Abnormal activation of the renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS) is one of

the cornerstone mechanisms of hypertensive left ventricular (LV) remodeling. The increased RAAS
activity leads to cardiac hypertrophy, fibrosis, apoptosis and enhanced oxidative stress. There is in-
sufficient clinical evidence whether RAAS inhibitors can induce regression of myocardial fibrosis. The
dynamics of myocardial deformation under antihypertensive treatment is not well established.

The aim of the study — to compare the effects of two antihypertensive combinations (perindopril +
amiodipine and losartan + amiodipine) on LV myocardial deformation parameters and level of car-
boxy-terminal propeptide of procollagen type I (PICP) in hypertensive males.
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Вступ

Гіпертензивне ремоделю-
вання міокарда лівого шлуноч-
ка (ЛШ) є багатокомпонент-
ним процесом, що включає
взаємодію генетичних, гемоди-
намічних, запальних, метабо-
лічних, нейрогуморальних, імун-
них та інших чинників. Одним
із центральних механізмів ура-
ження міокарда при гіперто-
нічній хворобі (ГХ) є висока ак-
тивність ренін-ангіотензин-аль-
достеронової системи (РААС)
[10]. Центральним медіатором
її вважають ангіотензин-ІІ,
який бере участь на багатьох
етапах ремоделювання кар-
діоміоцитів і позаклітинного
матриксу. Блокування РААС є
одним з головних напрямів ко-
рекції підвищеного артеріаль-
ного тиску (АТ) та профілакти-
ки ускладнень із боку органів-
мішеней. У клінічній практиці
використовують 4 класи пре-
паратів для вирішення цього
завдання [2; 12]. Найбільш ужи-
ваними є інгібітори ангіотен-
зин-перетворювального фер-
менту (АПФ) і блокатори рецеп-
торів до ангіотензину-ІІ 1-го ти-
пу. Численні порівняльні дослі-
дження не змогли надати без-
заперечних результатів щодо
переваги однієї групи над іншою
[17]. Тим же часом, вважається
недоцільним використання обох
класів одночасно, бо це може
погіршувати функцію нирок [2].

Ключовою вимогою до су-
часних антигіпертензивних за-

собів є не тільки здатність нор-
малізовувати підвищений АТ,
але й позитивно впливати на
органи-мішені. Регулярна оцін-
ка їх стану у процесі лікування
— один з аспектів ведення
хворих на ГХ. Якщо контроль
АТ є простою діагностичною
процедурою, яку пацієнти здат-
ні проводити самостійно, то
динамічне спостереження за
станом органів ураження до-
сить складне завдання. Існую-
чі методи фокусуються пере-
важно на гіпертрофії ЛШ, хоча
вона є тільки однією зі складо-
вих процесу ремоделювання
міокарда та виявляється у 36–
41 % хворих [14]. Потенційні
переваги над іншими методи-
ками має спекл-трекінг ехокар-
діографія. Ця технологія ґрун-
тується на відстеженні руху
маленьких фрагментів сіро-
шкального ультразвукового зо-
браження — спеклів. Перева-
гами її є незалежність від кута
сканування, можливість дослі-
дження руху серцевого м’яза у
трьох вимірах, оцінки його де-
формаційних властивостей. У
низці робіт було продемонст-
ровано, що спекл-трекінг ехо-
кардіографія дозволяє виявля-
ти ранні субклінічні прояви
ураження міокарда навіть у
пацієнтів без гіпертрофії ЛШ
[8].

Іншим аспектом гіпертен-
зивного ураження міокарда є
формування надлишкового
фіброзу. Позаклітинний про-
стір кардіоміоцитів — організо-

вана система зі складною ар-
хітектонікою, що забезпечує
структурну та функціональну
цілісність серцевого м’яза. При
ГХ відбувається надмірний син-
тез колагену, переважно 1 ти-
пу з паралельним зниженням
його біодеградації. Це приз-
водить до розвитку фіброзу,
збільшення жорсткості та ма-
ніфестації діастолічної дис-
функції ЛШ. Важливий стиму-
лювальний вплив на фібро-
бласти, які є головним джере-
лом утворення колагену, здій-
снює ангіотензин-ІІ. Оцінити
баланс колагену в екстраце-
люлярному просторі міокарда
неінвазивним шляхом можна
за допомогою дослідження
концентрації його метаболітів
у плазмі крові. Одним з таких
маркерів є карбокситерміналь-
ний фрагмент проколагену
1 типу [6]. Установлено також
наявність кореляції між марке-
рами ремоделювання міокар-
да та показниками спекл-тре-
кінг ехокардіографії [11]. Порів-
няльні дослідження впливу
блокаторів РААС різних класів
на деформаційні властивості
серця та динаміку неінвазив-
них маркерів кардіального фі-
брозу не проводилися.

Метою дослідження стало
визначення впливу двох анти-
гіпертензивних комбінацій (пе-
риндоприл + амлодипін і лозар-
тан + амлодипін) на парамет-
ри деформації міокарда та
вміст біохімічного маркера син-
тезу колагену (карбокситермі-

Material and methods. 138 patients were divided into 2 groups according to the antihypertensive
treatment strategy. The first group included 108 hypertensives on the fixed combination of perindopril
and amiodipine. The second group had 30 particapants on combination of losartan and amiodipine.
The LV myocardial deformation was assessed by two-dimensional speckle tracking echocardiogra-
phy. The plasma level of PICP was determined by ELISA. All measurements were performed at base-
line and after 6 months of treatment.

Results. Perindopril/amlodipine therapy was associated with increases in basal circular strain (base-
line: — 18,6±3,98 % versus 6-months: — 19,7±4,65 %; p=0,026) and circular strain rate (baseline:
1,26 (1.13-1.47) s-1 versus 6-months: 1,35 (1,17-1,61) s-1; p=0,049). The perindopril/amlodipine com-
bination reduced significantly PICP (from 109 to 66 ng/ml; p=0,003). The median of percentage change
was -51.9%. These findings were associated with regression of LV hypertrophy and improvement of
diastolic function.

The LV deformation and PICP level remained unchanged in losartan/amlodipine group after treat-
ment.

Conclusions. The six-month treatment with fixed-dose combination of perindopril and amiodipine
has a pronounced effect on improvement of LV myocardial deformation properties and prevention of
excessive cardiac fibrosis compared with a combination of losartan and amiodipine.

Key words: arterial hypertension, myocardial deformation, carboxy-terminal propeptide of procol-
lagen type I, perindopril, losartan.
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нального фрагмента прокола-
гену 1 типу) у чоловіків із ГХ.

Матеріали та методи
дослідження

У відкрите проспективне кон-
трольоване дослідження було
залучено 138 чоловіків із неус-
кладненою ГХ. До критеріїв
включення належали синусо-
вий ритм, відсутність або нере-
гулярний прийом антигіпертен-
зивної терапії, письмова інфор-
мована згода на участь у до-
слідженні. Критеріями виклю-
чення були визначені вторин-
ні гіпертензії, ішемічна хворо-
ба серця, вроджені та набуті
вади серця, кардіоміопатії,
хронічні захворювання легень,
цукровий діабет 1 типу та 2 ти-
пу на інсулінотерапії, активні
інфекційні й онкологічні хво-
роби, фракція викиду ЛШ мен-
ше 45 %, швидкість клубочко-
вої фільтрації (ШКФ) менше
60 мл/хв за формулою МDRD.

Обстеження учасників здій-
снювали згідно з уніфікованим
клінічним протоколом «Артері-
альна гіпертензія» (наказ МОЗ
№ 384 від 24.05.2012 р.). Усім
пацієнтам проводили добовий
моніторинг АТ за допомогою
приладу АВРМ-04 (Meditech,
Угорщина).

Трансторакальну ехокардіо-
скопію проводили на ультра-
звуковому сканері МуLab 50
(Esaote, Італія). Оцінювали кін-
цево-діастолічний розмір (КДР)
ЛШ, товщину міжшлуночкової
перегородки та задньої стінки
ЛШ. Розрахунок маси міокарда
ЛШ з індексацією до площі по-
верхні тіла індексу маси міо-
карда ЛШ (ІММЛШ) проводили
за формулою Американського
товариства ехокардіографії.
Фракцію викиду ЛШ оцінювали
за методом Simpson. Парамет-
ри діастолічної функції ЛШ ана-
лізували згідно з рекоменда-
ціями Європейської асоціації
ехокардіографії [15].

Для аналізу деформацій-
них властивостей міокарда ЛШ
проводили спекл-трекінг ехо-
кардіографію. Здійснювали
запис відеокліпів у парастер-

нальній позиції за короткою
віссю на базальному й апікаль-
ному рівнях ЛШ, а також по-
здовжніх зрізів серця, отрима-
них з апікального доступу про-
тягом трьох серцевих циклів.
Кількісну обробку отриманих
зображень проводили у режи-
мі on-line за допомогою програм-
ного модуля Х-Strain (Esaote,
Італія). Вивчали глобальний
поздовжній стрейн і стрейн рейт
ЛШ у систолу та діастолу, а
також систолічний циркуляр-
ний та радіальний стрейн і
стрейн рейт на базальному й
апікальному рівнях. Для дослі-
дження спіралеподібного руху
досліджували базальну, апі-
кальну ротацію та твіст ЛШ.

Плазмову концентрацію
С-термінального фрагмента
проколагену 1 типу визначали
методом твердофазного імуно-
ферментного аналізу за допо-
могою стандартного набору
(Uscn Life Science Inc., США).
Зразки крові брали вранці на-
тщесерце у пробірки Vacuette
(Greiner Bio-One International
GmbH, Австрія) з EDTA й інгі-
бітором протеолізу апротині-
ном та негайно центрифугува-
ли на швидкості 3000 об/хв
протягом 10 хв. Отриману плаз-
му зберігали за умов 70 °С.
Визначення концентрації мар-
кера здійснювали за допомо-
гою мікропланшетного автома-
тичного фотометра Immuno-
Chem-2100 (High Technology,
США).

Залежно від стратегії анти-
гіпертензивної терапії, хворих
було розподілено на дві групи.
Так, 108 учасників досліджен-
ня (перша група) приймали фі-
ксовану комбінацію периндоп-
рилу дозою 5 мг і амлодипіну
дозою 5 мг (бі-престаріум, Ser-
vier, Франція), а у 30 (друга
група) застосовували комбіно-
вану терапію з лозартану ста-
ртовою дозою 50 мг (лозап,
Zentiva, Чехія) й амлодипіну
дозою 5 мг (аген, Zentiva, Че-
хія). Ефективність антигіпертен-
зивної терапії оцінювали че-
рез 1 міс. і через 3 міс. шля-
хом аналізу щоденника само-

контролю АТ і офісного вимі-
рювання. За необхідністю хво-
рим першої групи змінювали
дозу фіксованої комбінації на
10 мг периндоприлу і 10 мг ам-
лодипіну. Пацієнтам із другої
групи за потребою підвищува-
ли дозу лозартану до 100 мг і
амплодипіну до 10 мг. При не-
достатній ефективності терапії
додатково хворим обох груп
призначали індапамід дозою
1,5 мг (аріфон ретард, Servier,
Франція). Через 6 міс. пацієнтам
амбулаторно проводили добо-
вий моніторинг АТ, транстора-
кальну та спекл-трекінг ехокар-
діографію. У зв’язку з високими
вимогами до якості зображен-
ня аналіз деформації міокарда
було виконано у 78 (72 %) па-
цієнтів першої групи та у 23
(76 %) хворих другої групи.

Статистичну обробку резуль-
татів проводили з використан-
ням пакета програм Statistica 6.0
(Statsoft, США, ліцензійний но-
мер AXXR712D833214FAN5).
Аналіз розподілу показників
виконували за критерієм Ша-
піро — Уїлка. Дані описової
статистики подавали як серед-
нє арифметичне та стандарт-
не відхилення або медіана та
міжквартільний розмах залеж-
но від розподілу ознаки. Якісні
показники подано в абсолют-
них значеннях і відсотках. Ди-
наміку досліджуваних парамет-
рів оцінювали за тестом Стью-
дента для зв’язаних груп, а в
разі ненормального розподілу
ознаки — за критерієм Вілкок-
сона. Усі статистичні тести бу-
ли двохвибірковими, значущи-
ми вважали відмінності при
р<0,05.

Результати дослідження
та їх обговорення

Пацієнти були порівнювани-
ми за віком, тривалістю хворо-
би, основними антропометрич-
ними характеристиками, рів-
нем АТ, стандартними біохі-
мічними показниками та час-
тотою призначення статинів
(табл. 1). У першій групі пито-
ма вага активних курців була
достовірно вищою.
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Усі хворі добре переносили
призначену терапію. Потреби у
відміні препаратів не виника-
ло. Середньодобові показники
систолічного та діастолічного
АТ достовірно знизилися в
обох клінічних групах (табл. 2).
Цільовий рівень АТ, за даними

офісного вимірювання, був до-
сягнутий у 71 % хворих першої
групи й у 55 % — другої (χ2=
=1,87; р=0,12).

У пацієнтів, що вживали
фіксовану комбінацію перин-
доприлу й амлодипіну, спосте-
рігали достовірне зниження

рівня карбокситермінального
фрагмента проколагену 1 типу.
Медіана проценту зниження
становила -51,9 % (р=0,003).
У групі комбінованої терапії із
застосуванням лозартану й
амлодипіну статистично значу-
щої динаміки пептиду зафіксо-
вано не було.

Учасники на початку дослі-
дження були зіставними за
ехокардіографічними характе-
ристиками (табл. 3). Через 6
міс. лікування у хворих першої
групи зафіксовано зменшення
кінцево-систолічного розміру
ЛШ, товщини міжшлуночкової
перегородки, задньої стінки, а
також ІММЛШ. Фракція викиду
ЛШ достовірно збільшилася.
Швидкість трансмітрального
потоку та руху септальної ча-
стини фіброзного кільця мітра-
льного клапана в ранню діа-
столу збільшилася. У пацієнтів
другої групи визначали ста-
тистично значуще зниження
товщини задньої стінки ЛШ без
достовірного зниження розра-
хункової ІММЛШ, а також збіль-
шення фракції викиду ЛШ. Па-
раметри діастолічної функції
ЛШ залишилися без змін.

Деформаційні властивості
міокарда достовірно не відріз-
нялися між хворими двох груп
на початку дослідження (див.
табл. 3). У результаті проведе-
ного лікування у пацієнтів пер-
шої групи зафіксовано збіль-
шення циркулярного стрейну
та стрейн рейту базальних сег-

Таблиця 1
Клінічна характеристика пацієнтів

                    Показник Перша гру- Друга гру- Р
па, n=108 па, n=30

Вік, роки 52±8 52±8 0,73

Тривалість хвороби, роки 5 (2–10) 8 (4–12) 0,18

Активні курці, абс. (%) 49 (45) 4 (14) 0,002

Індекс маси тіла, кг/м2 28,4 31 0,13
(25,7–31,2)  (26,9–32,3)

Обвід талії, см 102±11 102±9 0,88

Офісний АТ, мм рт. ст.
систолічний 155±20 151±24 0,41
діастолічний 98±13 100±14 0,64

Середньодобовий АТ, мм рт. ст.
систолічний 146±15 147±19 0,83
діастолічний 90±11 92±13 0,26

Креатинін плазми, мкмоль/л 80 (74–87) 73 (68–93) 0,3

Швидкість клубочкової фільтрації
за МВКХ, мл/хв 95±17 99±20 0,28

Глюкоза плазми венозної крові, 5,4 5,5 0,22
ммоль/л (4,8–6,1) (5,1–6,1)

Загальний холестерин, ммоль/л 5,80±1,28 6,2±1,5 0,1

Холестерин низької щільності, 4,10±1,16 4,2±1,2 0,67
ммоль/л

Сечова кислота, мкмоль/л 365 358 0,6
(312–430) (303– 417)

Прийом статинів, абс. (%) 89 (85) 24 (80) 0,37

Таблиця 2
Динаміка артеріального тиску та С-термінального фрагмента проколагену 1 типу

Перша група, n=108           Друга група, n=30

                      Показник До ліку- Після p# До ліку- Після p# p*вання лікування вання лікування

Офісний АТ, мм рт. ст.
систолічний 154±20 134±16 <0,0001 151±24 138±21 <0,0001 0,23
діастолічний 98±13 86±10 <0,0001 100±14 93±14 <0,0001 0,004

Середньодобовий АТ, мм рт. ст.
систолічний 146±16 131±11 <0,0001 147±19 138±19 <0,0001 0,008
діастолічний 90±11 80±8 <0,0001 92±13 86±13 <0,0001 0,002

Карбокситермінальний фрагмент 109 66 0,003 65 66 0,08 0,98
проколагену 1 типу, нг/мл (61–170) (33–151) (60–155) (63–71)

Примітка. У табл. 2, 3: p# —порівняно з параметрами на початку лікування; p* — порівняно з параметрами 1-ї та
2-ї груп після лікування.
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Таблиця 3
Динаміка показників традиційної ехокардіографії та спекл-трекінг ехокардіографії

Перша група, n=108           Друга група, n=30
Показник До ліку- Після p# До ліку- Після p# p*вання лікування вання лікування

КДР, см 5,2±0,54 5,20±0,58 0,77 5,10±0,45 5,2±0,47 0,21 0,9

Товщина міжшлуночкової 1,21 1,17 0,004 1,2 1,15 0,25 0,72
перегородки, см (1,05–1,37) (1,04–1,30) (1,00–1,37) (1,06–1,38)

Товщина задньої стінки 1,08 0,99 0,001 1,16 1,03 0,004 0,52
ЛШ, см  (0,90–1,23) (0,90–1,15)  (0,97–1,24) (0,93–1,17)

ІММЛШ, г/м2 138 124 <0,0001 128 129 0,7 0,54
(105–164) (104–147) (106–155) (113–152)

Фракція викиду ЛШ, % 68±7 70±7 0,01 68±9 71±5 0,01 0,41

Е, м/с 0,59±0,14 0,64±0,13 0,002 0,63±0,16 0,62±0,12 0,72 0,45

E септ., см/с 7,60±2,18 8,3±2,2 0,00005 8,10±2,43 7,6±2 0,1 0,11

Е/е' септ. спокою 7,8 7,7 0,14 8,1 8,3 0,86 0,59
(6,7–9,7) (6,6–9,2) (6,7–9,4) (6,6–9,1)

Наявність діастолічної 58 (55,8) 32 (31) <0,0001 13 (43) 11 (37) 0,69 0,65
дисфункції ЛШ, абс. (%)

Глобальний поздовжній -16,1±2,48 -16,2±2,2 0,89 -15,30± -15,1±2,8 0,76 0,07
стрейн ЛШ, % ±2,78

Глобальний поздовжній 0,95 0,95 0,96 0,94 0,9 0,61 0,14
стрейн рейт ЛШ (0,88–1,05) (0,85–1,02) (0,78–1,02) (0,77–0,98)
в систолу, с-1

Глобальний поздовжній 0,92 0,95 0,23 0,82 0,88 0,43 0,29
стрейн рейт ЛШ (0,77–1,15) (0,78–1,16) (0,66–1,11) (0,66–1,13)
у ранню діастолу, с-1

Глобальний поздовжній 0,69±0,20 0,67±0,17 0,65 0,64±0,17 0,66±0,17 0,66 0,64
стрейн рейт ЛШ
у пізню діастолу, с-1

Базальний циркулярний -18,60± -19,70± 0,026 -17,30± -18,4± 0,22 0,27
стрейн ЛШ, % ±3,98 ±4,65 ±4,04 ±4,67

Базальний циркулярний 1,26 1,35 0,049 1,17 1,29 0,22 0,32
стрейн рейт ЛШ, с-1 (1,13–1,47) (1,17–1,61) (1,03–1,48) (1,11–1,42)

Базальний радіальний 25,2 23,6 0,6 24,6 25,9 0,48 0,29
стрейн ЛШ, % (18,2–32,1) (17,7–34,7) (15,1–31,6) (23,9–32,8)

Базальний радіальний 2,04 2,07 0,15 1,82 2,06 0,09 0,8
стрейн рейт ЛШ, с-1 (1,65–2,28) (1,79–2,39)  (1,69–2,07) (1,8–2,4)

Базальна ротація, ° 4,89 4,6 0,21 4,3 4,6 0,32 0,97
(3,79–6,24) (3,58–5,84) (3,17–5,60) (3,7–5,9)

Апікальний циркулярний -28,3 -29,2 0,24 -30,3 -28,6 0,55 0,72
стрейн ЛШ, % (24,3–35,1) (24,6–33,7) (22,5–33,1) (24–33,1)

Апікальний циркулярний 1,75 1,77 0,42 1,76 1,63 0,83 0,41
стрейн рейт ЛШ, с-1 (1,43–2,13) (1,49–2,10) (1,36–2,30) (1,43–1,98)

Апікальний радіальний 24,8 25,8 0,68 21,4 21,5 0,53 0,11
стрейн ЛШ, % (18,3–34,9) (19,2–35,9) (19,3–29,7) (16,2–30)

Апікальний радіальний 1,53 1,61 0,23 1,43 1,44 0,86 0,34
стрейн рейт ЛШ, с-1 (1,18–1,85) (1,30–1,92) (1,29–1,68) (1,26–1,88)

Апікальна ротація, ° 6,3 5,9 0,7 5,2 6,1 0,59 0,9
(4,35–8,58) (4,29–7,72) (3,80–8,33) (3,59–8,12)

Твіст, ° 11,4 11,5 0,58 10,8 11 0,43 0,44
(9,2–14,0) (9,4–14,0) (8,8–12,9) (7,65–14,00)
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ментів ЛШ. Достовірних змін
систолічних та діастолічних па-
раметрів поздовжнього стрей-
ну ЛШ не визначено. Значущої
динаміки радіальної деформа-
ції та параметрів ротації ЛШ
також не виявлено. У пацієн-
тів, які отримували при терапії
лозартан і амлодипін, дина-
міка деформаційних власти-
востей міокарда ЛШ була від-
сутня.

Причиною більш виражених
позитивних змін структурно-
функціонального стану міокар-
да ЛШ у хворих першої групи
можна вважати унікальні влас-
тивості інгібітора АПФ перин-
доприлу. Зокрема, цей препа-
рат здатний попереджати інак-
тивацію брадикініну краще, ніж
інші представники класу [3].
Периндоприл має найвищу
афінність до тканинної РААС
порівняно з іншими інгібітора-
ми АПФ [16]. Позитивні ефек-
ти периндоприлу щодо ремо-
делювання міокарда ЛШ також
полягають у запобіганні акти-
вації апоптозу кардіоміоцитів.
Ця властивість є унікальною
для периндоприлу серед ін-
ших представників інгібіторів
АПФ. Експериментально була
доведена здатність препарату
підвищувати активність анти-
апоптичного протеїну bcl-XL, а
з іншого боку — блокувати
елевацію проапоптичних фак-
торів bах і bсІ-ХS [13]. Терапія
периндоприлом продемонст-
рувала наявність антиокси-
дантних ефектів [9]. Доведеним
є також вплив препарату на
ремоделювання екстрацелю-
лярного матриксу, нормаліза-
цію співвідношення між мат-
риксною металопротеїназою-1,
та її тканинним інгібітором [1].

У нашій роботі терапія пе-
риндоприлом і амлодипіном
знижувала у плазмі крові кон-
центрацію циркулюючого С-тер-
мінального фрагмента проко-
лагену 1 типу. Динаміку цього
маркера міокардіального фіб-
розу на фоні медикаментоз-
ного лікування аналізували у
кількох попередніх досліджен-
нях. Так, 6-місячна терапія спі-

ронолактоном дозою 25 мг на
добу у пацієнтів із гіпертензією
та субклінічною діабетичною
кардіоміопатією не приводила
до достовірних змін маркера
[5]. У невеликому порівняльно-
му дослідженні в когорті хво-
рих із неускладненою ГХ оці-
нювали динаміку міокардіаль-
ного фіброзу за даними біопсії
та циркулюючого С-терміналь-
ного фрагмента проколагену
1 типу на фоні річної терапії
лозартаном дозою 50 мг або
амлодипіном дозою 10 мг [18].
Тривалість терапії становила
12 міс. У групі із застосуванням
у хворих лозартану спостеріга-
ли статистичне значуще зни-
ження маркера, а також об’єму
фракції колагену у фрагментах
міокарда. Тим же часом, тера-
пія амлодипіном не впливала
на вказані параметри. У нашо-
му дослідженні, а також у ро-
боті М. М. Сіullа et al. не було
виявлено динаміки C-термі-
нального фрагмента прокола-
гену 1 типу та деформаційних
властивостей міокарда на фо-
ні лозартану [7].

Позитивні антифібротичні
ефекти комбінації периндопри-
лу й амлодипіну можуть роз-
глядатися як причина віднов-
лення деформаційних власти-
востей міокарда ЛШ. У дослі-
дженні S. J. Каng et al. [11]
були встановлені кореляційні
зв’язки між маркерами фібро-
зу (зокрема тканинним інгібі-
тором матриксної металопро-
теїнази-1) із поздовжньою де-
формацією та скручуванням
ЛШ [8]. Порушення параметрів
деформації міокарда за відсут-
ності гіпертрофії ЛШ може бути
зумовлене надмірним фібро-
зом. Це дає також підстави
розглядати спекл-трекінг ехо-
кардіографію як перспективну
методику неінвазивної оцінки
стану позаклітинного матриксу.

Результати нашої роботи й
інших досліджень дають під-
стави вважати, що динаміка по-
казників деформації та колаге-
ноутворення в міокарді можуть
залежати від стратегії антигі-
пертензивної терапії. Так, у

трирічному проспективному
дослідженні групи грецьких
дослідників виявлено збіль-
шення глобального поздовж-
нього стрейну у пацієнтів з гі-
пертензією, що приймали ра-
міприл. Тим же часом, у хво-
рих, які приймали ірбесарт,
динаміка показників деформа-
ції міокарда була відсутня. До-
стовірних відмінностей між ра-
міприлом та ірбесартаном
щодо впливу на АТ, ІММЛШ і
швидкість пульсової хвилі не
виявлено [4].

Висновки

Терапія фіксованою комбі-
нацією периндоприлу й амло-
дипіну протягом 6 міс. має ба-
гатофакторний вплив на про-
цес ремоделювання міокарда
ЛШ у хворих на ГХ. Він поля-
гає не тільки у регресі гіпер-
трофії ЛШ, але й покращанні
параметрів діастолічної функ-
ції та деформаційних власти-
востей міокарда. Терапія перин-
доприлом й амлодипіном до-
стовірно збільшувала цирку-
лярний стрейн і стрейн рейт
базальних сегментів ЛШ. Упер-
ше визначено, що комбінація
може позитивно вливати на
стан екстрацелюлярного мат-
риксу міокарда шляхом пригні-
чення процесу надмірного ко-
лагеноутворення. Використан-
ня комбінації лозартану й ам-
лодипіну має менш виражений
вплив на динаміку гіпертрофії
ЛШ. Терапія лозартаном і ам-
лодипіном не асоціювалася з
покращанням параметрів діа-
столічної функції та деформа-
ції міокарда, а також не впли-
вала на плазмову концент-
рацію маркера колагеноутво-
рення карбокситермінального
фрагмента проколагену 1 типу.
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ДИНАМИКА КОГНИТИВНЫХ НАРУШЕНИЙ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ ИШЕМИЕЙ МОЗ-

ГА ПОД ВЛИЯНИЕМ ТРАНСКРАНИАЛЬНОЙ МАГНИТНОЙ СТИМУЛЯЦИИ
Одесский национальный медицинский университет, Одесса, Украина
Обследовано 27 мужчин и 35 женщин в возрасте 46–72 лет: 32 больным проведено 10 сеансов

по 10 мин низкоинтенсивной высокочастотной (0,3 Тл, 20 Гц) стимуляции дорсолатеральной пре-
фронтальной коры слева, 30 больных получили аналогичный курс высокоинтенсивной низкочастот-
ной (1,6 Тл, 1 Гц) стимуляции. Состояние когнитивных функций определяли с помощью теста MMSE.
В первой группе после курса стимуляции улучшение когнитивных функций наблюдали у 14 (43,75 %)
больных. Во второй группе после курса стимуляции когнитивные функции улучшились у 8 (26,67 %)
больных. В первой группе количество правильных ответов увеличилось на 8,9 %, а во второй — на
5,4 %. Таким образом, транскраниальная магнитная стимуляция положительно влияет на состоя-
ние когнитивных функций у больных хронической ишемией мозга, более выраженно на когнитив-
ные нарушения влияет низкоинтенсивная высокочастотная повторяющаяся стимуляция.

Ключевые слова: хроническая ишемия мозга, когнитивные нарушения, транскраниальная
магнитная стимуляция
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DYNAMICS OF COGNITIVE IMPAIRMENT IN PATIENTS WITH CHRONIC CEREBRAL ISCHEMIA

UNDER THE INFLUENCE OF TRANSCRANIAL MAGNETIC STIMULATION
The Odessa National Medical University, Odessa, Ukraine
The number of chronic cerebral ischemia patients for the past 10 years were doubled in Ukraine.

One of the main manifestations of chronic cerebral ischemia are cognitive impairment but we found
only a few reports on the application of transcranial magnetic stimulation for cognitive disorders cor-
rection in chronic cerebral ischemia patients.

Objective: To study the dynamics of cognitive disorders under the influence of transcranial mag-
netic stimulation in patients with chronic cerebral ischemia.

Materials and methods. The study involved 62 patients aged 46–72 years, male — 27, female —
35: 32 patients underwent 10 sessions by 10 min of low-intensity high-frequency (0.3 T, 20 Hz) stimu-
lation of the dorsolateral prefrontal cortex left, 30 patients received a similar course of high-intensity
low-frequency (1.6 T, 1 Hz) stimulation. Sessions of transcranial magnetic stimulation was performed
on the machine Neuro-MS/D production of “Neurosoft”. Cognitive functions studied using test MMSE.




