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Цель ис сле до ва ния. Изу чить вли я ние про лон ги ро ван ной фор мы фе ло ди пи на�ER (Ф) на ми к ро цир ку ля -

цию (МЦ) у боль ных ги пер то ни че с кой бо лез нью (ГБ) и оце нить его зна че ние.

Ма те ри а лы и ме то ды. Су точ ное мо ни то ри ро ва ние ар те ри аль но го дав ле ния (СМАД) и конъ юнк ти валь -

ная би о ми кро ско пия про ве де ны у 16 муж чин и 19 жен щин (сред ний воз раст 50,2±2,1 года) со ста биль -

ной ГБ с I и II сте пе нями артериальной гипертонии (АГ) ис ход но и по сле 4�х не дель ной те ра пии Ф в до -

зе 5�10 мг/сут од но крат но. 

Ре зуль та ты. Ан ти ги пер тен зив ный эф фект по лу чен у 89% боль ных с до сти же ни ем це ле во го уров ня АД у

62% па ци ен тов. До сто вер ное сни же ние си с то ли че с ко го АДср (САД) со 150,1±1,2 до 134,7±1,8 мм рт.ст.

и ди а сто ли че с ко го АДср (ДАД) с 98,8±1,2 до 89,3±1,2 мм рт.ст. в днев ные ча сы; САДср с 138,1±1,7 до

126,6±2,3 мм рт.ст. и ДАДср с 88,0±1,9 до 79,1±0,9 мм рт.ст. в ноч ные, со про вож да лось до сто вер ным сни -

же ни ем по ка за те лей на груз ки дав ле ни ем в ука зан ные пе ри о ды су ток. Ф не влиял на ва ри а бель ность и

су точ ный про филь АД. Эф фек тив ное сни же ние АД со про вож да лось ди ла та ци ей ар те риол без из ме не -

ния ди а ме т ра ве нул, уве ли че ни ем чис ла функ ци о ни ру ю щих ка пил ля ров, воз ра с та ни ем ско ро сти вну т -

ри со су ди с то го кро во то ка и сни же ни ем аг ре га ции эри т ро ци тов.

За клю че ние. Фе ло ди пин�ER в до зе 5�10 мг/сут  однократно об ла да ет вы со кой ан ти ги пер тен зив ной эф -

фек тив но с тью (62%), что в оп ре де лен ной сте пе ни свя за но с его по ло жи тель ным вли я ни ем на МЦ.

Клю че вые слова: Гипертоническая болезнь, микроциркуляция, суточное мониторирование

артериального давления, лечение, антагонисты кальция.

Aim. To research the action of felodipine (F) on microcirculation (MC) and assess its importance.

Materials and methods. 24�hour blood pressure (BP) monitoring and conjunctival angioscopy were performed in

16 male and 19 female, mean age 50,2 ± 2,1 with I and II stages of arterial hypertension before and after 4 weeks

of felodipine oral administration 5�10 mg once daily. 

Results. The antihypertensive response rate was 89%, the aimed level of blood pressure was found on 62% of treat-

ed patients. A significant reduction of systolic BP from 150,1±1,2 to 134,7±1,8 mm.Hg., diastolic BP from

98,8±1,2 to 89,3±1,2 mm.Hg. during the day time and systolic BP from 138,1±1,7 to 126,6±2,3 mm.Hg., dias-

tolic BP from 88,0±1,9 to 79,1±0,9 mm.Hg. – night time was observed throughout the treatment period with sig-

nificant reduce of BP load parameters without changing BP variability and negative influence on circadian BP

rhythm. Blood pressure�lowering effect of F was conditional on arteriolodilatation, increasing of perfused capil-

lary density and blood flow velocity, decreasing erythrocyte aggregation without venulodilatation. 

Conclusion. Felodipine�ER 5�10 mg once daily showed a high antihypertensive response (62%), which was asso-

ciated with valid regulation of microcirculation. 

Keywords: Hypertension, blood pressure monitoring, microcirculation, calcium antagonist, felodipine.
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Ан та го ни с ты каль ция, про из вод ные ди ги -

д ро пи ри ди на (АКД), за ре ко мен до ва ли се бя

как пре па ра ты, эф фек тив но сни жа ю щие вы -

со кое ар те ри аль ное дав ле ние (АД). Ле че ние

ги пер то ни че с кой бо лез ни (ГБ) и дру гих форм

ар те ри аль ной ги пер то нии (АГ) яв ля ет ся ос -

нов ной об ла с тью их кли ни че с ко го при ме не -

ния [1,2]. В на сто я щее вре мя при ори тет ным

яв ля ет ся ис поль зо ва ние про лон ги ро ван ных

ле кар ст вен ных форм [3,4]. Фе ло ди пин�ER

(Ф), АКД вто ро го по ко ле ния, — пре па рат с за -

мед лен ным вы сво бож де ни ем дей ст ву ю ще го

ве ще ст ва, ре ко мен ду е мый для при ме не ния

один раз в сут ки [5]. 

У боль ных ГБ фор ми ро ва ние ге мо ди на ми -

че с кой ос но вы за бо ле ва ния – по вы шен но го

пе ри фе ри че с ко го со су ди с то го со про тив ле ния,

про ис хо дит на уров не ми к ро ге мо цир ку ля ции

(МЦ). Из всех из ве ст ных АКД фе ло ди пин�ER

об ла да ет са мой вы со кой ва зо се лек тив но с тью

[6]. В до ступ ной ли те ра ту ре от сут ст ву ют ра бо -

ты, по свя щен ные изу че нию дей ст вия Ф на си -

с те му МЦ в це лом или на раз лич ные ее от де лы. 

Цель ис сле до ва ния – изу че ние вли я ния Ф

на со сто я ние МЦ у па ци ен тов с ГБ и оцен ка

его участия в ре а ли за ции ан ти ги пер тен зив но го

дей ст вия пре па ра та. 

Ма те ри а лы и ме то ды
В ис сле до ва ние вклю че ны 35 боль ных (16 муж чин и

19 жен щин) ста биль ной ГБ с I и II сте пе нью АГ (по кри -

те ри ям ВОЗ 1999 г.) [7]. Боль ные бы ли в воз ра с те от 35 до

75 лет (сред ний воз раст 50,2±2,1 ), с дли тель но с тью за -

бо ле ва ния от 1 до 23 лет (в сред нем 8,9±3,0 ). Ди а гноз ГБ

ве ри фи ци ро ван при кли ни че с ком об сле до ва нии боль -

ных и ис клю че нии вто рич ных форм АГ по об ще при ня -

той схе ме [1]. Все боль ные в те че ние не де ли до на ча ла

ис сле до ва ния не по лу ча ли ан ти ги пер тен зив ную те ра -

пию. Кри те ри я ми ис клю че ния из ис сле до ва ния слу жи -

ли: ише ми че с кая бо лезнь серд ца, не до ста точ ность кро -

во об ра ще ния, са хар ный ди а бет и дру гие за бо ле ва ния,

тре бу ю щие ме ди ка мен тоз ной кор рек ции. Все боль ные

при ни ма ли фе ло ди пин�ER (Плен дил®, фир ма «Aстра»,

Шве ция) в до зе 5�10 мг один раз в сут ки в те че ние 4�х не -

дель. До зу под би ра ли ин ди ви ду аль но, в за ви си мо с ти от

эф фек та, сни же ния ди а сто ли че с ко го АД (ДАД) до 90 мм

рт.ст. или на 10% от ис ход но го уров ня. На вто рые сут ки

по сле по ступ ле ния в ста ци о нар при при еме пла це бо

всем па ци ен там выполняли су точ ное мо ни то ри ро ва ние

АД (СМАД), ис сле до ва лось со сто я ние МЦ буль бар ной

конъ юнк ти вы. По ис те че нии сро ка ле че ния об сле до ва -

ния про во ди лись по втор но.

Кри те ри ем эф фек тив но с ти ан ти ги пер тен зив ной те -

ра пии по дан ным СМАД слу жи ло сни же ние сред не су -

точ но го ДАД на 5 мм рт.ст. и бо лее от ис ход но го. Це ле вы -

ми рас сма т ри ва лись уров ни АД 140/90 мм рт.ст. для днев -

но го вре ме ни и 120/80 мм рт.ст. для ноч но го [8].

В ис сле до ва нии ис поль зо ва ли ам бу ла тор ную си с те -

му СМАД ТМ�2421 AND (Япо ния) с оп ре де ле ни ем АД

од но вре мен но ау с куль та тив ным и ос цил ло ме т ри че с ким

ме то да ми. Ин тер ва лы меж ду из ме ре ни я ми со ста ви ли 15

ми нут днем (с 7 до 23 ч), 30 ми нут но чью (с 23 до 7 ч).

Ана ли зи ро ва лись ре зуль та ты СМАД, при ко то рых не -

удач ные из ме ре ния не пре вы шали 30%. По лу чен ные

дан ные об ра ба ты ва лись ком пью тер ной про грам мой. В

пе ри од СМАД боль ные ве ли днев ник, в ко то ром от ме ча -

ли су ще ст вен ные мо мен ты по ве ден че с кой ак тив но с ти,

ка че ст во сна. Пе ред ста ти с ти че с кой об ра бот кой по лу -

чен ные дан ные кор рек ти ро ва лись с уче том за пи сей в

днев ни ке па ци ен та. 

Ана ли зи ро ва лись сле ду ю щие по ка за те ли: ус ред -

нен ные по вре ме ни зна че ния си с то ли че с ко го АД

(САДср) и ДАДср за сут ки, день и ночь; «на груз ка дав -

ле ни ем» по ин дек су вре ме ни (ИВ) – про цен ту из ме ре -

ний, пре вы ша ю щих нор маль ные по ка за те ли и нор ми -

ро ван но му ин дек су пло ща ди (ИПН), оп ре де ля ю щему ся

пло ща дью фи гу ры, ог ра ни чен ной кри вой по вы шен но го

АД и ли ни ей кри ти че с ких зна че ний АД во вре мя сна и

бодр ст во ва ния, со от не сен ной ко вре ме ни ана ли за; ва -

ри а бель ность АД (ВАР) — про цент ное от но ше ние стан -

дарт но го от кло не ния ва рь и ру ю щей ве ли чи ны АД к ее

сред не му зна че нию; сте пень ноч но го сни же ния АД —

по су точ но му ин дек су (СИ) – раз ность меж ду ус ред нен -

ны ми зна че ни я ми АД в пе ри од бодр ст во ва ния и сна, со -

от не сен ную к ус ред нен ным днев ным зна че ни ям АД и

вы ра жен ную в про цен тах. 

Со сто я ние МЦ ис сле до ва лось ме то дом буль бар ной

ан ги о ско пии с ка ли б ро ме т ри че с ким ана ли зом по лу чен -

ных дан ных с по мо щью ми к ро ско па МБС�10 и объ ек тив -

ной оцен ки ре зуль та тов пу тем се рий ной ми к ро фо то -

съем ки. Ис поль зо ва лась ме то ди ка В.С. Вол ко ва и соавт.

1976 [9] с оп ре де ле ни ем конъ юнк ти валь ных ин дек сов пе -

ри ва с ку ляр ных (КИ�1), со су ди с тых (КИ�2) и вну т ри со -

су ди с тых из ме не ний (КИ�3). 

Ста ти с ти че с кая об ра бот ка ре зуль та тов про во ди лась

ме то дом ва ри а ци он ной ста ти с ти ки с пред став ле ни ем дан -

ных в ви де сред ней ве ли чи ны и ее стан дарт но го от кло не -

ния (M±m). Для срав не ния ис поль зо вал ся пар ный t�тест

Стью ден та. Раз ли чия счи та ли до сто вер ны ми при p<0,05. 

Ре зуль та ты и об суж де ние

На фо не про во ди мой те ра пии Ф по дан -

ным СМАД ан ти ги пер тен зив ный эф фект был

по лу чен у 89% боль ных с до сти же ни ем це ле во -

го уров ня АД у 62% па ци ен тов. За фик си ро ва но

до сто вер ное сни же ние САДср на 15,4%,

ДАДср на 9,5% в днев ные ча сы и САДср на

11,5% и ДАДср на 8,9% в ноч ной пе ри од вре -

ме ни (ри сун ки 1, 2).

Ука зан ные из ме не ния со про вож да лись до -

сто вер ным сни же ни ем ИВ прак ти че с ки оди -

на ко во в от но ше нии САД и ДАД в днев ные

(САДср на 32,7%, ДАДср на 35,9%) и в ноч ные

ча сы на 25,6% и 28,9% со от вет ст вен но (таб ли -

ца 1). Сни же ние ИПН так же бы ло ста ти с ти че -

с ки зна чи мым: САДср на 8,7%, ДАДср на 6,3%

в пе ри од бодр ст во ва ния, на 7,8% и 5,3% со от -
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вет ст вен но, во вре мя сна. До сто вер ная ди на -

ми ка по ка за те лей на груз ки дав ле ни ем при

при еме Ф служит про гно с ти че с ки бо лее зна -

чи мым из ме не ни ем, чем ди на ми ка аб со лют -

ных ве ли чин АД, так как они яв ля ют ся бо лее

чув ст ви тель ны ми па ра ме т ра ми, от ра жа ю щи ми

со сто я ние ор га нов�ми ше ней при ГБ [10]. 

Эф фек тив ная ан ти ги пер тен зив ная те ра пия

долж на улуч шать на ру шен ный цир кад ный

ритм и не ока зы вать не га тив но го вли я ния на

нор маль ный су точ ный про филь АД [8]. При ле -

че нии Ф от ме че на не зна чи тель ная тен ден ция к

уве ли че нию сред не груп по вых зна че ний СИ.

У боль ных ГБ по вы шен ная ВАР АД про -

гно с ти че с ки не бла го при ят на и рас сма т ри ва ет -

ся как не за ви си мый фак тор ри с ка по ра же ния

ор га нов�ми ше ней [11,12]. В на сто я щем ис сле -

до ва нии ВАР АД су ще ст вен но не из ме ня лась

под вли я ни ем про во ди мо го ле че ния. Со глас но

дан ным ли те ра ту ры, ле че ние АКД со про вож -

да ет ся сни же ни ем ВАР АД по ре зуль та там бо -

лее дли тель ных на блю де ний [13]. 

Од ним из не бла го при ят ных ге мо ди на ми -

че с ких по след ст вий ан ти ги пер тен зив но го дей -

ст вия АКД слу жит по вы ше ние ней ро гу мо раль -

ной ак ти ва ции, обус лов лен ной пе ри фе ри че с -

кой ва зо ди ла та ци ей, од но из про яв ле ний ко -

то рой – уве ли че ние ча с то ты сер деч ных со кра -

ще ний (ЧСС), в том чис ле по ре зуль та там

СМАД [13,14]. В этом ис сле до ва нии ста ти с ти -
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При ме ча ние: уро вень САДср: 1 – ис ход но, 2 – по ре зуль -

та там кур со во го ле че ния.

Рис. 1 Динамика САД на фоне терапии

фелодипином

При ме ча ние: уро вень ДАДср: 1 – ис ход но, 2 – по ре зуль -

та там кур со во го ле че ния.

Рис. 2 Динамика ДАД на фоне терапии

фелодипином.

Таблица 1
Динамика суточного профиля АД у больных ГБ на фоне терапии фелодипином (M±m)

Примечание: * – достоверность различий показателей до и после лечения фелодипином, p<0,05.
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че с ки зна чи мо го воз ра с та ния ЧСС в ноч ной и

днев ной пе ри о ды вре ме ни при при еме Ф не

за фик си ро ва но. 

По ре зуль та там конъ юнк ти валь ной би о ми -

кро ско пии ука зан ные из ме не ния па ра ме т ров

СМАД со про вож да лись от чет ли вой ди на ми кой

со су ди с тых и вну т ри со су ди с тых по ка за те лей

МЦ (ри сун ки 3, 4). Ус та нов ле но, что ряд из ме -

не ний МЦ при ста биль ной ГБ но сит функ ци о -

наль ный ха рак тер, и под вли я ни ем те ра пии Ф

они мо гут стать об ра ти мыми с улуч ше ни ем

кро во то ка, МЦ и ге мо ре о ло гии. У по дав ля ю -

ще го боль шин ст ва па ци ен тов (82%)  уве ли чи -

вал ся ди а метр ар те рио ляр ных со су дов с

13,9±0,4 до 15,8±0,6 мкм (р<0,05) (таб ли ца 2). 

Ос лаб ле ние ар те рио ляр но го спаз ма и от -

кры тие пре ка пил ляр ных сфинк те ров влек ли за

со бой рост ко ли че ст ва функ ци о ни ру ю щих ка -

пил ля ров. Во мно гих слу ча ях обо га ще ние со -

су ди с то го ри сун ка бы ло зна чи тель ным, что, в

ито ге, оп ре де ли ло до сто вер ное воз ра с та ние

сред не груп по во го зна че ния ли ней ной плот но -

с ти ка пил ля ров с 0,67±0,02 до 0,81±0,04

сос/см (р<0,05). По лу чен ные ре зуль та ты ука -

зы ва ют на вы со кую чув ст ви тель ность мел ких

со су дов со про тив ле ния к Ф. Это вы зва но на и -

боль шей за ви си мо с тью то ну са глад ко мы шеч -

ных кле ток со су дов от по ступ ле ния в клет ку

вне кле точ но го каль ция [15,16]. 

Бо лее чем у по ло ви ны боль ных (56,3%)

обо га ще ние со су ди с то го ри сун ка и воз ра с та -

ние ско ро сти вну т ри со су ди с то го кро во то ка

спо соб ст во ва ли зна чи тель но му ожив ле нию

ка пил ляр ной МЦ. Та кие из ме не ния влек ли за

со бой умень ше ние раз ме ров и ко ли че ст ва

бес со су ди с тых зон. Уве ли че ние по пе реч но го

ди а ме т ра ар те рио ляр ных со су дов со про вож -

да лось сни же ни ем аг ре га ции эри т ро ци тов у

40,1% боль ных. Это су ще ст вен но со кра ща ло

плаз мо ток в ка пил ля рах. При эф фек тив ном

сни же нии АД умень ше ние аг ре га ции эри т ро -

ци тов со че та лось с вы ра жен ным рос том ско -

ро сти кро во то ка (19,5%). 

Ка ли б ро ме т ри че с кий ана лиз не об на ру -
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Таблица 2
Динамика показателей МЦ у больных ГБ на фоне терапии фелодипином (M±m)

Примечание: * – достоверность различий показателей до и после лечения фелодипином, p<0,05.

Рис. 3 Ми к ро ан ги о фо то грам ма буль бар ной

конъ юнк ти вы боль но го С., 51 год. ГБ,

II сте пень по вы ше ния АД (x32).

Рис. 4 Ми к ро ан ги о фо то грам ма буль бар ной

конъ юнк ти вы боль но го С. по ре зуль та -

там те ра пии фе ло ди пи ном (x32).
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жил пе ре мен в ди а ме т ре со су дов ве ну ляр но го

от де ла МЦ при при еме Ф. Из ме не ние ар те -

риове ноз но го со от но ше ния про ис хо ди ло все -

це ло за счет ди ла та ции ар те рио ляр но го ком -

по нен та. По лу чен ные ре зуль та ты под тверж да -

ют дан ные, со глас но ко то рым ве ны от ли ча ют -

ся ми ни маль ной чув ст ви тель но с тью к АКД

[17,18]. Ука зан ная за ко но мер ность, ве ро ят но,

свя за на с он то ге не ти че с ки ми раз ли чи я ми в

стро е нии «мед лен ных» каль ци е вых ка на лов в

ве нах и ар те ри ях [15] . 

Вы ше из ло жен ные по ло же ния об из ме не -

нии со сто я ния МЦ на шли ко ли че ст вен ное вы -

ра же ние в до сто вер ном сни же нии аб со лют ных

зна че ний ин дек сов КИ�2 с 8,83±0,5 до

7,27±0,4 бал лов (р<0,05) и КИ�3 с 3,36±0,5 до

1,93±0,3 бал лов (р<0,05). 

У 14,3% па ци ен тов с ис ход но низ кой ско -

ро стью кро во то ка ди на ми ка вну т ри со су ди с -

то го ста ту са от сут ст во ва ла. У этой ка те го рии

боль ных спа с ти че с кое со сто я ние ар те риол

со че та лось с ато ни ей ве нул, на ру ше ни ем ди -

хо то мии со су дов и зна чи тель ной из ви ли с то с -

тью по след них вплоть до спи ра ле о б раз но го

ви да, на ли чи ем мно же ст вен ных со су ди с тых

клу боч ков. При кур со вом при еме Ф ни у од -

но го из боль ных при та ких на ру ше ни ях не

бы ло до стиг ну то це ле во го уров ня АД по ре -

зуль та там СМАД. 

Та ким об ра зом, в ре а ли за ции ан ти ги пер -

тен зив но го дей ст вия Ф оп ре де лен ная роль

при над ле жит умень ше нию спаз ма ре зи с тив -

ных со су дов с воз ра с та ни ем ско ро сти кро во то -

ка, осо бен но в ка пил ля рах, что при во дит к

улуч ше нию струк ту ры по то ка эри т ро ци тов и

со про вож да ет ся сни же ни ем аг ре га ции по след -

них. Ар те рио ло ди ла та ция со про вож да ет ся

умень ше ни ем ише ми че с ких зон в конъ юнк ти -

ве со зна чи тель ным уве ли че ни ем чис ла функ -

ци о ни ру ю щих ка пил ля ров и су ще ст вен ным

ожив ле ни ем кро во то ка в них за счет со су ди с -

тых и вну т ри со су ди с тых из ме не ний. Это, в

свою оче редь, спо соб ст ву ет нор ма ли за ции

транс ка пил ляр но го об ме на и улуч ше нию тка -

не во го ме та бо лиз ма.

Вы во ды

Фе ло ди пин�ER в до зе 5�10 мг при при еме

один раз в сут ки об ла да ет вы со кой ан ти ги пер -

тен зив ной эф фек тив но с тью (62%) и не ока зы -

ва ет не бла го при ят но го вли я ния на су точ ный

про филь АД. 

Ан ти ги пер тен зив ное дей ст вие фе ло ди пи -

на�ER в оп ре де лен ной сте пе ни свя за но с эф -

фек тив ной ре гу ля ци ей ми к ро цир ку ля тор но го

кро во об ра ще ния и обус лов ле но ди ла та ци ей ре -

зи с тив ных со су дов с пре иму ще ст вен ным вли я -

ни ем пре па ра та на на и бо лее мел кие со су ды со -

про тив ле ния, а так же бла го при ят ной ди на ми -

кой вну т ри со су ди с то го ста ту са с воз ра с та ни ем

ско ро сти кро во то ка и сни же ни ем аг ре га ции

эри т ро ци тов без из ме не ния ди а ме т ра ве нул. 
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