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Артериальная гипертония (АГ) и сахарный диа
бет типа 2 (СД) — широко распространенные 
заболевания. Для пациентов с этой сочетан-

ной патологией характерны высокие показатели 
смертности от сердечно-сосудистых осложнений. 

Анализ клинических исследований (НОТ, 
UKPDS) показал, что в результате активного лече
ния больных с АГ и СД типа 2 произошло значи
тельное снижение сердечно-сосудистых осложне
ний. В исследовании НОТ при активном лечении 
больных СД в группе с целевым ДАД<80 мм рт. ст. 
риск сердечно-сосудистых осложнений был снижен 
в 2 раза по сравнению с группой с целевым ДАД<90 
мм рт. ст. Эффекты интенсивной антигипертензив-
ной терапии у больных СД продемонстрированы в 
исследовании UKPDS, где при достижении АД 
144/82 мм рт. ст. риск сердечно-сосудистых ослож
нений был на 24% ниже по сравнению с пациента
ми с АД 154/87 мм рт.ст. 

Несмотря на создание новых классов антигипер-
тензивных препаратов, диуретики остаются в числе 
препаратов первого выбора для лечения АГ. До по
следнего времени использование диуретиков у боль
ных АГ и СД было ограничено в связи с негативным 
влиянием на метаболические показатели, однако 
это касалось использования их в высоких дозах. 

Среди диуретиков средством выбора является 
индапамид ретард, гипотензивный эффект которого 
связан с вазодилатирующим и натрийуретическими 
свойствами, что особенно ценно, так как у пациен
тов с АГ и СД 2 типа преобладает натрий-объемза-
висимая гипертония. Кроме того, препарат не ока
зывает негативного влияния на углеводный и ли-
пидный обмен, поэтому безопасен для применения 
у больных СД 2 типа. Вышеперечисленные свойст
ва индапамида ретард обосновывают целесообраз
ность его применения у больных АГ и СД 2 типа. В 
последних рекомендациях по лечению АГ диурети
ки отнесены к классу препаратов, использование 
которых возможно у больных с АГ и СД 2 типа. 

Целью исследования было изучение эффектив
ности и безопасности монотерапии индапамидом 
ретард артериальной гипертонии у пациентов с СД 
типа 2. 

М а т е р и а л ы и м е т о д ы 

Под наблюдением находились 26 пациентов (6 мужчин и 
20 женщин) с ранее установленными диагнозами АГ 1I-III 
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стадии высокого/очень высокого риска и СД типа 2 в стадии 
компенсации на фоне соблюдения диеты и/или приема гипо-
гликемических препаратов. Средний возраст составил 
60,2+0,8 года, длительность течения АГ 16,3±1.3 года, СД 2 
типа 4,3+0,5 года. 

В исследование не включали пациентов с симптоматической 
и злокачественной гипертонией, страдающих ИБС, сердечной 
недостаточностью II-IV класса по NYHA, с выраженными нару
шениями ритма, тяжелыми нарушениями функции печени и по
чек, подагрой, декомпенсированным и СД 1 типа. 

До начала лечения всем пациентам проводили определение со-
лечувствительности, для чего в течение 7 дней назначалась высоко
солевая диета —1 3-15 г NaCl в день, затем в течение 7 дней — низ
косолевая диета — 1-2 г NaCl в день. По окончании каждого пери
ода проводили измерение АД. Если разница среднего клинического 
АД между высокосолевой и низкокосолевой диетой составляет бо
лее 10%, то пациенты считаются солечувствительными. 

Всем больным исходно и в конце 12-недельной терапии про
водили исследование общего и биохимического анализа крови 
(общий холестерин, триглицериды, ЛПВП, ЛПНП, глюкоза, кре-
атинин, мочевина, мочевая кислота, калий, натрий, АСАТ, 
HbAlc), определение клиренса креатинина, ЭКГ, бифункцио
нальное суточное мониторирование АД и ЭКГ с определением 
вариабельности сердечного ритма (ВСР). 

В исследовании использован индапамид ретард (Арифон 
ретард, «Сервье»), который назначали однократно в сутки в 
постоянной дозе 1,5 мг. Бифункциональное суточное монито
рирование АД и ЭКГ проводилось на аппарате Meditech 
CardioTens 01 (Венгрия). Автоматическая запись ЭКГ осуще
ствлялась по двум каналам одновременно в течение 24 ч. 
Манжету для регистрации АД подбирали индивидуально, с 
учетом окружности плеча больного. Регистрация АД произво
дилась по стандартной схеме. Во время исследования пациен
там рекомендовали вести обычный образ жизни. Периоды 
«дня» и «ночи» устанавливали индивидуально, с учетом днев
никовых записей пациентов, которые соответствовали перио
дам сна и бодрствования. 

ВСР изучали в спектральной и временной областях. Для ана
лиза использовали следующие показатели: SDRR, мс2 — стан
дартное отклонение всех RR интервалов; HRVti — интеграл плот
ности распределения, отнесенный к максимуму плотности рас
пределения; LF, мс2 — мощность в диапазоне низких частот 
(0,04-0,15 Гц), отражает симпатический тонус; HF, мс2 - мощ
ность в диапазоне высоких частот (0,15-0,4 Гц), отражает пара
симпатический тонус; LF/HF — отношение низкочастотной к 
высокочастотной составляющей спектра. 

По данным суточного мониторирования АД (СМ АД) анали
зировали следующие показатели: средние показатели САД, ДАД 
за сутки, день и ночь; среднесуточное среднее АД-АДср; ПАД-
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пульсовое АД; ЧСС за сутки; индекс времени гипертензии САД 
и ДАД в дневное и ночное время, индекс площади гипертонии за 
день и ночь; вариабельность САД и ДАД, суточный индекс, пе
репад «день-ночь» для САД и ДАД. Статистическую обработку 
результатов проводили методом вариационной статистики с ис
пользованием пакета прикладных программ SPSS 10,0. Достовер
ными считали различия при р<0,05. 

Р е з у л ь т а т ы 

Исходный уровень клинического АД в группе со
ставил 159,7±3,7 мм рт.ст., на фоне лечения АД 
снизилось до 140,1 ±3,4 мм рт.ст. В нашей работе 
61% больных с АГ и СД типа 2 являлись солечувст-
вительными. Целевого клинического АД менее 
130/85 мм рт.ст. в целом по группе удалось достичь 
у 57% больных (у 60% соленечувствительных боль
ных и у 54% солечувствительных больных). Динами
ка показателей СМ АД на фоне 12-недельной моно
терапии индапамидом ретард приведена в табл. 1. 

Через 12 нед. терапии отмечается отчетливое 
снижение среднесуточного САД, ДАД, АДср., днев
ного и ночного САД, ночного ДАД, ИВ САД и ИП 
САД в дневные и ночные часы, ИВ ДАД в ночные 
часы. Изменений «нормального» двухфазного ритма 
АД не наблюдалось. Эффект индапамида ретард по 
степени снижения АД в группах солечувствительных 
и соленечувствительных больных не различался. На 

Таблица 1 
Динамика показателей СМАД 

на фоне терапии индапамидом-ретард (п=26) 
Показатель Исходно Через 12 нед Д% 
САД-24ч, мм рт.ст. 148,6±2,1 139,3±2,4 5,8* 
ДАД-24ч, мм рт.ст. 86,4±1,9 80,8±1,4 5.7* 
АДср., мм рт.ст. 107,2±1,7 100,4±1,6 5,9** 
ПАД, мм рт.ст. 62,2±1,8 58,5±1,8 5,7 
ЧСС, уд./мин/сут. 77,8±1,4 74,7±1,5 4,1 
САДд, мм рт.ст. 152,7±1,5 144,4±2,1 5,2** 
ДАДд, мм рт.ст. 90,4±1,7 86,8±1,2 3,3 
В САДд, мм рт.ст. 18±0,8 1 8,7±0,8 -7,2 
В ДАДд, мм рт.ст. 13,7±0,5 14,6±0,8 -9,6 
ИВ САДд, % 70,4±3 55,5±4,3 19,7** 
ИВ ДАДд, % 44,9±5,3 35,1+3,6 33,3 
ИИ САДд, мм рт.ст./сут. 366,5±30,2 261,9±31,5 14,5* 
ИИ ДАДд, мм рт.ст./сут. 155,4±22,4 106,9±12,8 30,2 
САДн, мм рт.ст. 140,6±3,2 128,4±3,6 8,0* 
ДАДн мм рт.ст. 78,1 ±2,3 68,5±2 11,4** 
В САДн, мм рт.ст. 15,9±0,8 15,8±1 5,3 
В ДАДн, мм рт.ст. 11,5±0,8 11,3±0,7 8,2 
ИВ САДн, % 81,8±3,9 57,2±6,4 33,9* 
ИВ ДАДн, % 33,9±5,1 21,8±3,7 44,4 
ИП САДн, мм рт.ст./сут. 538,4±68,8 235,9±32,5 19,7* 
ИП ДАДн, мм рт.ст./сут. 332,6±64,9 155,2±14,5 53,9* 

фоне терапии индапамидом ретард наблюдается 
улучшение показателей ВСР, однако эти изменения 
недостоверны (табл. 2). 

Таблица 2 
Динамика показателей ВСР на фоне 
терапии индапамидом-ретард (п=26) 

Показатель Исходно Через 12 нед Д% 
SDRR, мс 122,4±2,9 129,3±5,1 -7,2 
HRVTi 28,8±1,2 29,6±2 -12,8 
LF-244, мс2 400,9±70,3 397,4±71,9 0,8 
HF-244, мс2 165±24,7 184,3±24,2 -36,1 
LF/HF-244 2,6±0,3 2,1 ±0,1 7,2 

Через 12 нед. лечения отмечена тенденция к по
вышению общей вариабельности SDRR, HRVTi. 
При спектральном анализе ВСР отмечена тенден
ция к повышению значений парасимпатического 
тонуса, снижению значений индекса отношений 
симпатического к парасимпатическому тонусу. До
стоверной разницы динамики показателей ВСР на 
фоне терапии между солечувствительными и соле-
нечувствительными больными не наблюдалось. 

С учетом особых требований, предъявляемых к ги
потензивному препарату у больных с СД — отсутствие 
негативного влияния на метаболические показатели, 
нами было проведено изучение влияния 12-недельно-
го применения индапамида ретард на углеводный, ли-
пидный и электролитный спектры (табл. 3). 

На фоне лечения не отмечено достоверного 
повышения уровней глюкозы крови, общего холес
терина, ЛПНП, ТГ, креатинина, мочевины, калия и 
натрия и мочевой кислоты. 

В последние годы активно обсуждается вопрос о 
применении диуретиков у больных СД типа 2 в 
связи с возможным отрицательным влиянием на 
метаболические показатели и увеличение заболева
емости СД типа 2. Однако это касается использо-

Таблица 3 
Динамика метаболических показателей на фоне терапии инда

памидом-ретард (п=26) 

Примечание: *- р< 0,05, **- р<0,01, достоверность различий 
между группами. 

Показатель Исходно Через 12 нед 
Глюкоза, ммоль/л 7,7±0,8 7,9±0,5 
ХЛ, ммоль/л 6,5±0,2 6,0±0,1 
ЛПВП, ммоль/л 1,3±0,1 1,4±0,1 
ЛПНП, ммоль/л 4,5±0,3 4,0±0,3 
ТГ, ммоль/л 1,7*0.1 1,4±0,2 
Креатинин, мкмоль/л 89,3±5,0 95,4±5,6 
Мочевина, ммоль/л 7,7±0,7 8,4±0,7 
Мочевая кислота, мкмоль/л 365,3±16,7 360,0±14,2 
Калий, ммоль/л 4,5±0,1 4,5±0,2 
Натрий, ммоль 136,6±3,5 137,7±2,6 
Клиренс креатинина, мл/мин 88,6±7,2 82,5±7,2 
HbAlc, % 7,3±0,7 7,5±0,9 
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вания их в высоких дозах, кроме того, не учиты
вался такой немаловажный фактор, как наличие 
гипертонии, которая сама по себе увеличивает 
риск развития СД. В крупном исследовании с 
участием 3804 пациентов в течение 6 лет сравнива
ли количество случаев возникновния СД 2 типа на 
фоне приема тиазидовых диуретиков, ингибиторов 
АПФ, р-блокаторов, антагонистов кальция. 
Согласно полученным данным, частота заболева
ния СД при приеме диуретиков не отличалась от 
таковой при приеме ингибиторов АПФ, антагони
стов кальция и была сопоставима с частотой СД в 
группе больных без лечения. В отличие от других 
диуретиков, индапамид ретард не оказывает небла
гоприятного влияния на углеводный и липидный 
обмен. Отсутствие влияния индапамида на глюко
зу было показано по всем основным показателям 
углеводного обмена: глюкоза крови, HbAlc, инсу
лин плазмы. Индапамид ретард не нарушает 
липидный обмен. Продемонстрировано что при 
приеме индапамида содержание ХС и ТГ не изме
нилось. В нашей работе 12-недельная терапия ин
дапамидом ретард не оказывала существенно влия
ния на углеводный и липидный обмен. С учетом 
принадлежности индапамида ретард к классу моче
гонных препаратов важным вопросом является 

влияние его на уровень калия, так как именно не
благоприятное снижение уровня калия у части 
больных ограничивает использование гипотиазида. 
Анализ полученных данных показал, что через 12 
нед. лечения индапамидом содержание калия в 
плазме существенно не изменилось. В нашей рабо
те ни у одного больного не наблюдалось снижения 
уровня калия менее 3,5 ммоль/л. 

Индапамид ретард через 12 нед. терапии оказы
вал выраженное влияние на среднесуточные показа
тели АД. Мы не получили достоверной разницы по 
степени снижения АД в зависимости от солечувст-
вительности. Полученные результаты свидетельству
ют, что вазодилатирующий эффект является основ
ным механизмом гипотензивного действия индапа
мида ретард, а натрийуретическое свойство является 
дополнительным. Последнее, по-видимому, и опре
деляет положительное влияние индапамида ретард 
на показатели ВСР: улучшение показателей общей 
вариабельности, уменьшение симпатического тону
са, увеличение парасимпатического тонуса и умень
шение отношения тонуса симпатической парасим
патической нервной системе. 

Таким образом, результаты исследования подтвер
дили эффективность и безопасность применения ин
дапамида ретард у пациентов с АГ и СД 2 типа. 
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