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В течение многих лет известно, что уровень АД у че-
ловека подвержен значительным спонтанным колеба-
ниям [1]. Причины вариабельности АД (ВАД) относи-
тельно некоего «истинного» уровня АД многообразны,
но их можно четко разделить на две основные группы.
Первая из них отражает возможные погрешности в из-
мерении (несоблюдение техники измерения, недо-
статочная квалификация измеряющего, неисправный
прибор). Другую группу причин можно определить как
биологическую ВАД (true biological variability) [2]. Био-
логическая ВАД многообразна. Прежде всего, вспо-
минается 24-часовая ВАД, на которую влияет не толь-
ко снижение АД во время сна, но и физическая актив-
ность субъекта в течение суток, а также психоэмоцио-
нальные факторы различной интенсивности и про-
должительности. АД «вариабельно» и в течение более

коротких отрезков времени — часы, минуты и даже меж-
ду отдельными сердечными сокращениями (beat-to-beat
variability) и в течение более длительных периодов — дни,
месяцы, времена года. Наконец, к ВАД можно услов-
но отнести возрастные изменения систолического
(САД) и диастолического (ДАД) АД. Известно, что
САД с возрастом увеличивается, а ДАД претерпевает ха-
рактерные двухфазные изменения [3].

В течение многих лет интерес исследователей был
сосредоточен на 24-часовой ВАД. Независимое от
среднего уровня АД прогностическое значение этого по-
казателя в отношении риска сердечно-сосудистой
смертности было сравнительно недавно подтвержде-
но в крупном исследовании PAMELA [4]. Были разра-
ботаны новые, более точные индексы для вычисления
суточной ВАД (см. ниже). Несмотря на это, мнение спе-
циалистов относительно важности оценки ВАД у боль-
ных АГ оставалось скептическим. Считается, что про-
гностическое значение вышеупомянутых индексов в от-
ношении риска сердечно-сосудистых осложнений
(ССО) при включении в модель усредненных значений
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Вариабельность артериального давления (ВАД) в современном представлении охватывает несколько показателей, связанных с различными физиологическими факторами. Все
эти индексы объединяет расчет с использованием стандартного отклонения от среднего (SD) или более сложных формул, включающих SD. Основными разновидностями ВАД в
настоящее время считаются: 24-часовая (определяется на основании суточного мониторирования АД – СМАД), ВАД средней продолжительности (самоконтроль АД – СКАД), дол-
госрочная ВАД «от визита к визиту» (традиционные измерения АД). В течение многих лет предметом изучения была преимущественно 24-часовая ВАД. В последнее время в на-
учной литературе существенное внимание уделяется оценке ВАД «от визита к визиту». Ретроспективный мета-анализ показал, что в когортах пациентов, перенесших мозговой ин-
сульт либо транзиторную ишемическую атаку, данный показатель был сильным и независимым от среднего уровня АД предиктором инсульта. В исследовании ASCOT-BPLA вариабельность
систолического АД «от визита к визиту» также оказалась сильным предиктором инсульта и коронарных событий. В течение всего срока наблюдения в группе лечения амплоди-
пином/периндоприлом долгосрочная ВАД была значительно ниже, чем в группе лечения атенололом/диуретиком, что ассоциировалось с меньшим риском сердечно-сосудистых
осложнений. Однако, концепция использования ВАД «от визита к визиту» для стратификации риска и контроля эффективности антигипертензивной терапии связана с серьезны-
ми ограничениями (основные данные получены в анализах post hoc, трудности объективной оценки прогностической значимости показателей, их зависимость от приверженно-
сти лечению и др.). Перспективным методом для анализа ВАД является метод СКАД, который, возможно, представляет собой «золотую середину» между СМАД и традиционны-
ми измерениями АД. Для оценки клинической значимости различных параметров ВАД требуются новые, специально спланированные проспективные сравнительные исследо-
вания.
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Nowadays conception of blood pressure (BP) variability (BPV) includes a number of indicators related to various physiological factors. All the indexes are calculated with the standard devia-
tion (SD) or more complex formulas, including SD. BPV main varieties are considered a 24-hour BPV (measured by ambulatory BP monitoring – ABPM), midterm BPV (BP self-control or home
BP – HBP), and long-term, visit-to-visit, BPV (traditional BP measurement or office BP – OBP). The 24-hour BPV was the main subject of study for many years. Recently significant attention
has been paid to the visit-to-visit BPV assessment. Retrospective meta-analysis showed that in a cohort of patients after stroke or transient ischemic attack, this index was a strong and inde-
pendent (from the average BP level) predictor of stroke. In ASCOT-BPLA study visit-to-visit systolic BPV also was a strong predictor of stroke and coronary events. Long-term BPV in patients
of amlodipine/perindopril treatment group was significantly lower than this in patients of atenolol/diuretic group during the follow-up that was associated with a lower risk of cardiovascu-
lar complications. However, the concept of visit-to-visit BPV use for risk stratification and monitoring of antihypertensive therapy efficacy is associated with significant limitations (basic data
is obtained in the post hoc analysis, difficulties in objective evaluation of prognostic significance of indicators, their dependence on medication adherence, etc.). The HBP self-control is a prom-
ising approach to the BPV analysis; it may be the "happy medium" between ABPM and OPB. New-designed prospective comparative studies are needed to evaluate the clinical significance of
the various BPV parameters.
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АД весьма ограничена [5]. Сомнения вызывает также
информативность 24-часовой ВАД в оценке эффек-
тивности антигипертензивной терапии (АГТ) [6]. 

Ситуация резко изменилась в марте 2010 г., когда
одновременно в журналах Lancet и Lancet Neurology
были опубликованы 4 статьи, посвященные ВАД [7–10].
Первым автором в трех публикациях выступил P.M. Roth-
well. Научная новизна этих работ заключалась в пере-
носе акцента на значение долгосрочной ВАД (так на-
зываемой ВАД «от визита к визиту») как предиктора ССО.
По мнению N. Poulter [2] «если результаты анализов,
включенных в эти публикации верны, то это означает
необходимость коренного пересмотра наших пред-
ставлений об АД как факторе риска ССО, а также о том,
как мы должны измерять, контролировать и монито-
рировать АД». Новая концепция ВАД нашла в научных
кругах много сторонников. Следует отметить, однако,
что некоторые авторитетные исследователи настроены
по отношению к новой «идеологии» достаточно скеп-
тически [11, 12].

Определение вариабельности 
артериального давления 

В первой значительной отечественной работе по су-
точному мониторированию АД (СМАД) ВАД опреде-
ляется как «отклонения от кривой суточного ритма» [13].
Это определение превосходно описывает современные
методы анализа 24-часовой ВАД, но не может быть при-
менено к используемым в последнее время методам
анализа ВАД на основании результатов традиционных
измерений АД и самоконтроля АД (СКАД). 

Мы предлагаем следующее определение: ВАД — от-
клонения АД от среднего уровня, выражаемые стан-
дартным отклонением от среднего (SD) или родствен-
ными SD индексами [14]. Согласно современным
представлением к ВАД не относятся, например, цир-
кадные колебания или утренний подъем АД [15]. 

Условная классификация 
вариабельности артериального 
давления

1. Ритмические колебания АД (beat-to-beat variability),
связанные с автономным функционированием сер-
дечно-сосудистой системы и дыхательным циклом.
Эта разновидность ВАД изучается преимущественно в
фундаментальных научных исследованиях. 

2. ВАД в рамках визита (within-visit variability) — ко-
лебания АД при сравнении 3-х (нескольких) последо-
вательных традиционных измерений в ходе одного ви-
зита к врачу. Изучена мало, поскольку до настоящего вре-
мени анализировалась преимущественно одной ис-
следовательской группой на материале когорт TIA
(Transient ischemic attack) и ASCOT [7–10]. Формально
эту ВАД можно определить как краткосрочную, одна-

ко нельзя не отметить принципиальные не только ко-
личественные, но и качественные отличия от 24-часо-
вой ВАД: на «внутривизитную» ВАД существенное
влияние оказывает тревожная реакция на измерение,
в то время как результаты СМАД от этого ограничения
практически свободны.

3. Для оценки суточной ВАД в публикации А.Н. Ро-
гозы и соавт. [13] предлагается отдельно анализировать
этот показатель в периоды сна и бодрствования; ав-
торским коллективом на основании статистических
методов были разработаны соответствующие норма-
тивы. Действительно, оценка 24-часовой ВАД как SD свя-
зана с существенными ограничениями: во-первых, на
данный показатель влияют циркадные колебания АД,
кроме того, не учитывается последовательность в которой
выполнялись измерения. В настоящее время наиболее
актуальны два показателя суточной ВАД: рассчитанный
с поправкой на фактическую продолжительность днев-
ного и ночного периодов (SDdn), и средняя реальная
ВАД (average real variability — ARV24). SDdn (G. Bilo и со-
авт.) [16], рассчитывается по формуле: 

(SDдень×продолжительность «дня»+SDночь×

продолжительность «ночи»)/
суммарная продолжительность «дня» и «ночи». 

Этот метод простейшим образом устраняет влияние
перепада «день-ночь» на ВАД. ARV24 (L. Mena и соавт.)
[17] усредняет абсолютную разность уровней АД меж-
ду последовательными измерениями и, таким образом,
в отличие от SD и SDdn учитывает последовательность,
в которой выполнялись измерения. Метод расчета
AVR24 близок к методу, некогда предложенному H.
Schachinger (1989), однако учитывает также величину
интервалов между измерениями:

(w — интервал между АДi+1 и АДi) – см. рис. 1.
На рисунке 1 представлен способ расчета SDdn, а так-

же проиллюстрированы случаи, в которых этот пока-
затель значительно переоценивает (рисунок слева), либо
недооценивает ВАД. В последних двух случаях наибо-
лее точную информацию дает ARV24. Нельзя не отме-
тить, что близкий по смыслу к рассмотренным показа-
тель был предложен еще в цитированной работе 
А.Н. Рогозы и соавт. [13]. 

4. Вариабельность АД в разные дни (day-to-day vari-
ability). Определяется на основании СКАД (обычно 5–7
последовательных дней). ВАД рассчитывается как SD от-
дельно для утреннего и вечернего периодов. Измерения,
выполненные в течение каждой «сессии» (по 3 утром или
вечером) предварительно усредняются [18, 19]. 
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ВАД средней продолжительности занимает промежу-
точное положение между 24-часовой и долгосрочной
ВАД. Преимущества такого способа оценки ВАД связаны
с общими преимуществами СКАД (доступность, по-
вышение приверженности больных лечению). 

5. Долгосрочная ВАД — отклонения АД от средне-
го уровня, регистрируемые в течение длительных
промежутков времени (недели, месяцы). На практи-
ке оценивается как ВАД «от визита к визиту» (visit-to-
visit variability) на основании традиционных клини-
ческих измерений АД. Эта разновидность ВАД опре-
деляется как SD или как коэффициент вариации (CV),
равный SD/M, где M — среднее значение АД. Одна-
ко, поскольку SD и CV хотя и слабо, но достоверно кор-
релируют с усредненным уровнем АД, для описания
ВАД «от визита к визиту» был выведен более точный
коэффициент VIM (variation independent of mean), не
зависящий от уровня АД [20]. VIM вычисляется по фор-
муле SD/Mx. Величина возведения в степень (x)
определяется для каждой выборки отдельно на ос-
новании подгонки кривой по следующему графику: по
оси Y откладывается SD, по оси X — средние величи-
ны АД. Подгонка проводится с таким условием, что-
бы коэффициент корреляции между SD и средними
величинами АД равнялся нулю. Очевидно, что такие
сложные расчеты являются прерогативой крупных
научных исследований. 

6. Сезонная ВАД. Известно, что наименьшие значе-
ния АД определяются в летнее время, наибольшие — в
зимнее. Сезонная ВАД может определяться всеми до-
ступными методами измерения АД. По-видимому, наи-
более перспективным из них является СМАД, посколь-
ку анализ сезонной ВАД должен сочетаться с изучени-
ем циркадного ритма АД в разные времена года [21]. 

Таким образом, основными разновидностями ВАД
в настоящее время считаются: 24-часовая (определяется
на основании СМАД), ВАД средней продолжительно-
сти (СКАД), долгосрочная ВАД «от визита к визиту» (тра-
диционные измерения АД) [15].

Прогностическое значение ВАД
Прогностическое значение 24-часовой ВАД из-

учалось в течение длительного времени. Ограничениями
многих известных исследований были недостаточная
статистическая мощность, селективность групп паци-
ентов, использование произвольных нормативов ВАД,
учет исключительно фатальных конечных точек. Надо
также отметить, что в данном аспекте изучались в ос-
новном SD для САД и ДАД, т.е. показатели, включаю-
щие компоненты суточного ритма. В базе IDACO [5] про-
гностическое значение ВАД изучалось как с поправкой
на 24-часовое АД, так и без этой поправки. Без поправки
(adjusted model) вариабельность САД была достовер-
но информативна в отношении как общей, так и сер-
дечно-сосудистой смертности (p≤0,04; табл. 1). При
включении в модель 24-часового САД (fully adjusted
model) 24-часовая SD и SDdn потеряли прогностическую
значимость (p≥0,71). В то же время показатели ва-
риабельности ДАД сохранили информативность и
после поправки на усредненный уровень АД.

В целом все же результаты IDACO показывают
ограничения использования ВАД для стратификации
риска. Даже наиболее «утонченный» показатель ARV24

оказался «на грани» независимой информативности.
При анализе комбинированной сердечно-сосудистой
конечной точки абсолютный риск возрастал как с уве-
личением 24-часового АД, так и ARV24. Однако при уче-
те 24-часового АД ARV24 объяснял только 0,1% рис-
ка. Авторы приводят несколько причин, объясняющих
ограниченное прогностическое значение ВАД. Во-пер-
вых, это трудность учета влияния АГТ на ВАД; во-вто-
рых, ограниченная воспроизводимость (по нашему мне-
нию, однако, это относится только к SD). 

Таким образом, краткосрочная вариабельность АД
формально является независимым фактором риска ССО.
Но при учете усредненных уровней АД информативность
этих показателей ограничена. По сравнению с SD
ARV24 и SDdn точнее описывают ВАД.

В последнее время появились данные о прогно-
стическом значении ВАД, определяемой на основе
СКАД. В исследовании Ohasama повышенные ве-
личины ВАД средней продолжительности ассоции-
ровались со статистически значимым повышением
смертности от мозгового инсульта [18]. В финском по-
пуляционном исследовании утренняя ВАД оказалась
независимым фактором риска ССО [19]. Общим
ограничением этих исследований является отсут-
ствие сопоставления с данными СМАД и клинических
измерений АД. 

Наиболее актуально в настоящее время прогности-
ческое значение долгосрочной ВАД. Первоначальные
наблюдения в когорте UK-TIA [23] привели P. Rothwell
к гипотезе, что причиной инсультов и транзиторных ише-
мических атак могут быть, скорее, эпизоды повышения

Рисунок 1. Анализ суточной вариабельности АД [5, 18]
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АД и, следовательно, ВАД, чем высокие усредненные
уровни АД.

Впоследствии эти наблюдения были уточнены и под-
тверждены на материале четырех когорт пациентов, пе-
ренесших транзиторную ишемическую атаку или инсульт
[24–27]. Полученные результаты вкратце сводятся к сле-
дующему: среднее САД по данным нескольких визитов
было достоверным предиктором инсульта во всех ко-
гортах, однако ВАД «от визита к визиту» (SD, CV, VIM)
оказалась более сильным предиктором, статистическая
значимость которого после поправки на усредненный
уровень АД не была утеряна (табл. 2). 

Возникает вопрос — можно ли проследить такие же
закономерности в популяции больных АГ в целом? Для
ответа на него в базе данных ASCOT была дополнительно
проанализирована взаимосвязь риска ССО, вызванных

ИБС, и инсульта с тремя параметрами ВАД: «внутри-
визитной» (3 измерения АД), 24-часовой (в подгруп-
пе 1905 пациентов) и «межвизитной». Дополнитель-
но было проведено сравнение влияния двух исполь-
зованных схем АГТ (атенолол/тиазидный диуретик и ам-
лодипин/периндоприл) на ВАД. Наконец, для оценки
возможного прогностического значения выявленных
различий была использована модель Кокса. 

Вариабельность САД «от визита к визиту» и в этом
исследовании оказалась сильным предиктором инсульта
и коронарных событий, независимым от среднего
уровня АД (рис. 2). На рисунке видно, что риск обоих
ССО больше возрастает в верхних децилях CV САД, чем
в верхних децилях усредненного САД [7]. ВАД, оце-
нивавшаяся на основании СМАД, и все другие пара-
метры АД («внутривизитная» ВАД, максимальные и ми-

Исходы (число событий) САД ДАД
SD SDdn ARV24 SD SDdn ARV24

ВАД, мм рт. ст. 15,6 12,2 11,2 11,8 9,1 8,5

СМЕРТНОСТЬ
Общая (n=1242)

С поправкой на основные ФР 1,05 1,13 1,14 1,11 1,17 1,12
(0,98-1,13) (1,06-1,21)*** (1,06-1,22)*** (1,04-1,19)*** (1,09-1,24)*** (1,05-1,19)***

С поправкой на основные 1,00 1,08 1,11 1,09 1,16 1,13 
ФР и 24АД (0,94-1,07) (1,01-1,15)* (1,04-1,18)*** (1,03-1,16)** (1,09-1,23)*** (1,07-1,19)***

Сердечно-сосудистая (n=487)

С поправкой на основные ФР 1,11 1,13 1,23 1,21 1,24 1,27
(1,00-1,24)* (1,02-1,26)* (1,11-1,36)*** (1,10-1,34)*** (1,13-1,36)*** (1,17-1,38)***

С поправкой на основные 1,03 1,08 1,17 1,15 1,18 1,21
ФР и 24АД (0,93-1,13) (1,01-1,15) (1,07-1,28)* (1,05-1,26)** (1,08-1,29)*** (1,12-1,31)***

ФАТАЛЬНЫЕ/НЕФАТАЛЬНЫЕ СОБЫТИЯ
Сердечно-сосудистые (n=1049)

С поправкой на основные ФР 1,13 1,15 1,19 1,15 1,16 1,16
(1,06-1,22)*** (1,07-1,24)*** (1,11-1,27)*** (1,07-1,23)*** (1,09-1,24)*** (1,09-1,23)***

С поправкой на основные 1,02 1,04 1,07 1,05 1,07 1,07
ФР и 24АД (0,96-1,09) (0,97-1,11) (1,00-1,14)* (0,99-1,12) (1,01-1,14)* (1,01-1,13)*

Кардиальные (n=577)

С поправкой на основные ФР 1,13 1,11 1,11 1,10 1,11 1,10
(1,02-1,24)* (1,01-1,23)* (1,00-1,22)* (1,00-1,20)* (1,02-1,21)*** (1,01-1,20)***

С поправкой на основные 1,03 1,01 1,03 1,02 1,03 1,02
ФР и 24АД (0,94-1,12) (0,92-1,13) (0,94-1,13) (0,94-1,11) (0,95-1,12) (0,94-1,11)

Коронарные (n=421)

С поправкой на основные ФР 1,11 1,09 1,06 1,07 1,08 1,07
(0,99-1,24) (0,97-1,22) (0,94-1,19) (0,96-1,19) (0,97-1,19) (0,97-1,19)

С поправкой на основные 0,98 1,04 1,03 1,02 1,02 1,02
ФР и 24АД (0,88-1,09) (0,93-1,16) (0,93-1,14) (0,93-1,13) (0,92-1,29) (0,92-1,12)

Мозговой инсульт (n=457)

С поправкой на основные ФР 1,13 1,16 1,25 1,22 1,22 1,26
(1,01-1,26)* (1,04-1,30)* (1,13-1,39)*** (1,13-1,35)*** (1,10-1,35)*** (1,14-1,38)***

С поправкой на основные 0,98 1,03 1,10 1,08 1,09 1,14
ФР и 24АД (0,88-1,09) (0,92-1,14) (1,00-1,21) (0,99-1,19) (0,99-1,20) (1,05-1,23)*
*р<0,05, **р<0,01, ***р<0,001; SD, SDdn, AVR24 – см. в тексте 
Коронарные события — смерть от ИБС, внезапная смерть, нефатальный инфаркт миокарда и коронарная реваскуляризация; 
Кардиальные события — коронарные события+фатальная и нефатальная сердечная недостаточность

Таблица 1. Взаимосвязь относительного риска ССО и 24-часовой ВАД [22]
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нимальные значения АД и.т.д.) были более слабыми
предикторами этих же ССО. Сходные результаты были
получены для показателей ДАД, однако их проспек-
тивное значение было ниже, чем у показателей САД.

По данным множественного логистического ре-
грессионного анализа ВАД увеличивалась с возрастом,
была выше у женщин, больных диабетом, курильщи-
ков, при фибрилляции предсердий, а также при наличии

в анамнезе инсульта или транзиторной ишемической
атаки. Однако, несмотря на влияние этих факторов, ран-
домизация в группу лечения атенололом/тиазидным ди-
уретиком оказалась наиболее сильным предиктором по-
вышения ВАД. Соответственно ВАД «от визита к визи-
ту», например, CV в группе лечения амлодипином/пе-
риндоприлом была значительно меньше в течение
всего срока наблюдения (рис. 3; [7]). В модели Кокса

Рисунок 2. Среднее САД, вариабельность САД и риски инсульта и ИБС в исследовании ASCOT-BPLA [7]

Рисунок 3. ASCOT-BPLA: комбинация амлодипина и периндоприла снижает вариабельность АД [7]

ASCOT-BPLA trial*

Показатель UK-TIA Группа Группа ESPS-1** Dutch TIA trial
Aspirin Trial атенолола/ тиазида периндоприла/ амлодипина 

SD САД 4,84 (3,03–7,74) 4,29 (1,78–10,36) 4,39 (1,68–11,50) 1,78 (1,21–2,62) 3,53 (1,63–6,87)

CV САД 3,82 (2,54–5,73) 3,51 (1,56–7,93) 3,25 (1,32–8,00) 2,22 (1,52–3,22) 3,41 (1,62–7,19)

VIM САД 3,27 (2,06–5,21) 3,96 (1,66–9,43) 3,57 (1,38–9,19) 1,86 (1,28–2,69) 1,83 (0,76–4,39)

* — c поправкой на усредненную величину АД; ** — только группа плацебо. Данные представлены в виде ОР (95% ДИ)

Таблица 2. Риск в верхней децили ВАД относительно нижней децили [7]
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относительный риск инсульта и коронарных ССО в за-
висимости от рандомизации (амлодипин/периндоприл
против атенолол/тиазидный диуретик) составил, со-
ответственно 0,78 и 0,85, что статистически значимо.
Значимость сохранялась и после поправки на усред-
ненный уровень САД, однако добавление в модель лю-
бого показателя долгосрочной ВАД (SD, CV, VIM) делал
различия статистически незначимыми. Таким образом,
именно различия в величинах ВАД «от визита к визи-
ту» определяющим образом повлияли на прогноз.

Эти представления нашли подтверждение в не-
которых последующих исследованиях. При анализе дан-
ных III Национального исследования здоровья и пита-
ния в США (NHANES III, [28]) было показано, что вы-
сокая ВАД САД «от визита к визиту» взаимосвязана с по-
вышенной смертностью в общей популяции. Этот важ-
ный результат был получен, несмотря на, казалось бы,
явные ограничения исследования (расчет ВАД на ос-
новании всего двух визитов, взаимосвязь изучаемого
показателя с возрастом, полом, средним уровнем АД,
наличием инфаркта миокарда в анамнезе). 

Влияние антигипертензивной 
терапии на вариабельность 
артериального давления

Вышеописанные результаты, свидетельствующие о
разном влиянии двух схем лечения на ВАД, вновь по-
ставили вопрос о ВАД как о мишени АГТ. Такая поста-
новка вопроса долгое время вызывала скептическое от-
ношение. Одной из главных причин этого была зави-
симость ВАД от среднего уровня АД и возраста. Одна-
ко данные последних исследований вызвали новый ин-
терес к проблеме и продемонстрировали «способ-
ность» традиционных способов регистрации АД (не толь-
ко клинического измерения АД, но также СМАД и
СКАД) при использовании соответствующих методов
анализа данных определять весьма тонкие и специ-
фические фармакодинамические эффекты антиги-
пертензивных препаратов (АГП). В настоящее время,
безусловно, наиболее актуально использование для этой
цели традиционных измерений АД в течение несколь-
ких визитов. С методологической точки зрения важно
предварительно рассмотреть соответствующие воз-
можности СМАД и СКАД. 

Современные способы оценки влияния АГТ на ВАД
с помощью СМАД можно продемонстрировать на
примере недавно законченного исследования Y. Zhang
и соавт. [29]. Анализировались данные СМАД у 577
больных (исходно и через 3 мес АГТ, программа 
X-CELLENT). Было сформировано 4 параллельных
группы: (прием плацебо, амлодипина, кандесартана
либо индапамида-ретард). Все три «активных» АГП вы-
зывали выраженный антигипертензивный эффект. Од-
нако только амлодипин и индапамид, но не кандесар-

тан снижали 24-часовую ВАД. ARV24 (см выше) до-
стоверно снижалась лишь на фоне лечения амлоди-
пином. При этом снижение ВАД при лечении амлоди-
пином было взаимосвязано со снижением среднего
уровня АД и вариабельности ЧСС, в то время как ана-
логичный эффект индапамида был ассоциирован
лишь со снижением ночной вариабельности ЧСС.
После поправки на величину снижения усредненных
цифр АД снижение всех коэффициентов ВАД за ис-
ключением 24-часового SD оставалось достоверным.

В работе Y. Matsui и соавт. [30] ВАД средней про-
должительности (day-by-day variability) оценивалась на
основании СКАД. Период наблюдения составил 24 нед,
визиты в клинику осуществлялись с интервалом в 4 нед,
СКАД перед каждым визитом проводилось в течение
5 последовательных дней. ВАД оценивалась простей-
шим способом (как SD). Основным результатом данного
исследования является тот факт, что добавление анта-
гониста кальция (АК) азелнидипина к лечению блока-
тором рецепторов ангиотензина II (олмесартан) при-
водило к значительно большему снижению ВАД (и ва-
риабельности ЧСС), чем добавление дигидрохлорти-
азида при сходном снижении средних уровней АД в обе-
их группах. Кроме того, снижение ВАД при лечении азел-
нидипином было независимо от других факторов
взаимосвязано со снижением скорости пульсовой вол-
ны (оценивалась прибором SphygmoCor).

В дополнительном анализе исследования ASCOT был
показан преимущественный эффект АК амлодипина и
ингибитора ангиотензин-превращающего фермента
периндоприла на долгосрочную ВАД. Для оценки
влияния различных классов АГП на ВАД A. Webb и со-
авт. [10] провели метаанализ 389 исследований. Не-
смотря на существенные различия в результатах, вклю-
ченных в анализ исследований, в целом в наибольшей
степени ВАД снижалась под действием АК, на втором
месте по выраженности эффекта оказались петлевые ди-
уретики. Наименее благоприятный эффект оказывали
β-адреноблокаторы. Серьезным ограничением данного
мета-анализа является использование «суррогатного»
показателя межиндивидуальной ВАД SD2 (т.е. в целом
по группе) для оценки внутрииндивидуальной ВАД «от
визита к визиту» (у конкретного пациента). Однако по-
лученные результаты согласуются с данными о про-
филактическом влиянии антигипертензивных препа-
ратов в отношении инсульта (наибольший эффект АК
и наименьший — β-адреноблокаторов [31]). 

Концепция вышеописанного метаанализа была
подвергнута серьезной критике в работе G. Mancia и со-
авт., анализировавших данные исследования ELSA
[12]. Как известно, ELSA — проспективное многоцент-
ровое рандомизированное двойное слепое исследо-
вание, в котором сравнивалась эффективность влияния
атенолола и лацидипина на толщину интима-медиа сон-
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ных артерий у больных с мягкой и умеренной АГ. Пе-
риод наблюдения составил 4 года. Долгосрочная ВАД
вычислялась как CV при наличии у пациентов данных
измерения клинического АД как минимум на 7 визи-
тах (интервалы — 6 мес), либо 3 СМАД (интервалы —
1 год). Следовательно, были возможны два способа рас-
чета долгосрочной ВАД. ВАД «от визита к визиту» по дан-
ным СМАД (не путать с 24-часовой ВАД!) была на 20–
25% меньше и слабо коррелировала (r2<0,022) с
аналогичной ВАД, вычислявшейся на основании кли-
нических измерений. Взаимосвязь между ВАД «от ви-
зита к визиту» по данным СМАД и «традиционной» 
24-часовой ВАД также была весьма ограниченной
(r2<0,026), при этом величина последней была в 2–3
раза больше. Авторам не удалось обнаружить суще-
ственных различий во влиянии двух АГП на внутри-
индивидуальную ВАД. В частности, это относится и к па-
циентам, получавшим монотерапию (в исследовании
было возможно добавление к лечению дигидрохлор-
тиазида). Межиндивидуальная ВАД была значительно
больше по величине, чем внутрииндивидуальная, и не
отражала с достаточной точностью результатов лечения.
По заключению авторов: 1) ВАД «от визита к визиту»,
определяемая на основании СМАД, значительно от-
личается от этого же индекса, получаемого на основа-
нии традиционных измерений. Возникает вопрос — ка-
кой из показателей более важен с клинической точки
зрения? 2) Межиндивидуальная ВАД у больных, по-
лучающих АГТ, резко отличается от внутриидивиду-
альной ВАД и не может точно отражать колебания АД
«от визита к визиту» у конкретного пациента.

Вполне вероятно, что результаты этого анализа так-
же не являются «истиной в последней инстанции». В

частности, в статье [12] не изучался наиболее инфор-
мативный индекс долгосрочной ВАД VIM, лацидипин
сравнительно редко, во всяком случае, реже, чем ам-
лодипин применяется в современной практике лечения
АГ. Все это лишний раз свидетельствует о методической
сложности изучаемой проблемы. 

Механизмы ВАД
Вопрос о механизмах ВАД важен не только с теоре-

тической, но и с практической точки зрения. Его рас-
смотрение позволяет наметить возможности использо-
вания различных показателей на практике, а также с из-
вестной осторожностью судить о сравнительной клини-
ческой ценности этих индексов. ВАД в современном
понимании охватывает несколько показателей, связанных
с различными физиологическими факторами (рис. 4). 

Очень кратковременные колебания АД (секунды, ми-
нуты) отражают автономное центральное и рефлек-
торное регулирование уровня АД [32], а также изме-
нения свойств сосудистой стенки [33]. 24-часовая ВАД
в значительной степени зависит от активности субъекта,
в том числе от цикла «бодрствование-сон». ВАД «от ви-
зита к визиту» может зависеть от многих факторов [11]:
изменения АГТ, неточности в измерении АД, привер-
женность лечению, сезонные колебания АД. Последний
фактор может воздействовать двояко: прямое влияние
на АД высоких или низких температур окружающей сре-
ды или в связи с неправильной в принципе «коррек-
цией» АГТ в зависимости от погодных факторов [34].
Таким образом, ВАД «от визита к визиту» и сезонная ВАД
могут быть взаимосвязаны. Этот факт отражает общую
тенденцию к взаимозависимости различных показа-
телей, связанных с измерением АД, которую никогда не

Рисунок 4. Различные виды ВАД и факторы, влияющие на них [11]
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следует игнорировать. Безусловно, долгосрочная ВАД
отражает и физиологические, спонтанные колебания АД.

ВАД средней продолжительности (day-by-day) за-
нимает промежуточное положение между 24-часовой
ВАД и ВАД «от визита к визиту» [11]. С одной стороны,
домашние измерения, выполняемые в стандартных
условиях, мало зависят от активности пациента. В этом
отношении ВАД средней продолжительности ближе к
ВАД «от визита к визиту». С другой стороны, «домаш-
няя» ВАД имеет общие черты с 24-часовой ВАД: из-
мерения проводятся в течение относительно коротко-
го отрезка времени, во время которого основные фи-
зиологические характеристики больного и схема АГТ не-
изменны. Влияние приверженности АГТ на ВАД сред-
ней продолжительности при грамотном выполнении
СКАД представляется маловероятным [11]. Поэтому, воз-
можно, оценка ВАД с помощью СКАД является своего
рода «золотой серединой» между СМАД и тради-
ционными измерениями АД.

Интересны также возможные механизмы влияния
АГП на ВАД. Одним из таких механизмов называют из-
менения артериальной жесткости. Впрочем, взаимосвязь
с артериальной жесткостью легче объяснить приме-
нительно к краткосрочной ВАД [11]; труднее показать,
каким образом изменения свойств сосудистой стенки
могут повлиять на более долгосрочные разновидности
ВАД. В частности, в исследовании Y. Matsui и соавт., [30]
в процедуре многофакторного анализа, описываю-
щей изменения среднесрочной ВАД, значимость ско-
рости распространения пульсовой волны была на гра-
ни статистической достоверности.

Можно попытаться обосновать также данные, сви-
детельствующие о преимущественном влиянии на ВАД
АК. Такой эффект, по-видимому, связан с повышени-
ем эффективности автономных регуляторных меха-
низмов, в частности, барорефлекса [11]. Впрочем, это
предположение базируется на результатах исследова-
ния по изучению краткосрочной и очень краткосрочной
ВАД [35]. Поэтому применять его к изучению ВАД «от
визита к визиту», например в исследовании ASCOT, сле-
дует с большой осторожностью (см. рис. 4). 

Заключение
Несмотря на очевидную важность проблемы, ее

многие методические аспекты (прогностическое значе-
ние, нормативы, распространенность повышенной ВАД
в популяции пациентов АГ) нуждаются в дальнейшем изу-
чении. В особенности это относится к показателям,
определяемым на основании традиционных измерений
АД: (ВАД «от визита к визиту» и внутривизитная ВАД).

Феномен внутривизитной ВАД в настоящее время
изучен мало. Долгосрочной ВАД «от визита к визиту»
было посвящено несколько крупных исследований, на
основании которых P. Rothwell и соавт. [7–10] стремятся

сформулировать новую «идеологию» профилактиче-
ских мероприятий в области АГ. Однако концепция ис-
пользования долгосрочной ВАД для оценки риска у па-
циентов с АГ и как мишени АГТ имеет серьезные
ограничения [36]:

1. Основные данные получены в анализах post hoc,
что вело к сравнению нерандомизированных групп.

2. Требуется время для сбора информации о ВАД.
Это затрудняет изучение прогностического значения по-
казателей (не учитываются случаи «ранних» ССО).

3. Влияние на долгосрочную ВАД приверженности
лечению. Сторонники практического использования ВАД
«от визита к визиту» парируют это утверждение тем фак-
том, что закономерности, выявленные в исследовании
ASCOT, становятся статистически даже более значимыми,
если анализ проводится у всех пациентов, вне зави-
симости от их приверженности лечению [2]. Однако
нельзя забывать, что мы имеем дело с анализом post
hoc; кроме того, на долгосрочную ВАД может влиять так-
же время приема АГП.

4. Низкая корреляция с ВАД «от визита к визиту»,
определяемой на основании СМАД (12). СМАД обла-
дает несомненными преимуществами перед клиниче-
ским измерением АД (отсутствие тревожной реакции
на измерение, лучшая воспроизводимость результатов
и.т.д.), и возможно, также лучше оценивает долго-
срочную ВАД. Для этого, правда, необходимо выпол-
нение как минимум трех повторных СМАД.

5. Использование межиндивидуальной ВАД как
суррогатной меры ВАД «от визита к визиту», в частно-
сти, для оценки эффекта различных АГП.

Для решения назревших методических проблем в
настоящее время проводится регистр ВАД. Это меж-
дународный проспективный наблюдательный регистр
примерно 13000 амбулаторных больных с подтвер-
жденным диагнозом АГ. Период наблюдения составит
1 год, интервалы между визитами — 4 мес. В России ис-
следование проходит под эгидой Российского меди-
цинского общества по АГ (РМОАГ). 

Основные цели регистра [2]: 
1. Дать характеристику пациентов с АГ по следую-

щим показателям:
а) Демографическим
б) Клиническому профилю
в) Принципам ведения больных и зарегистриро-

ванным «конечным точкам» после одного года на-
блюдения.

2. Дать количественную оценку внутрииндивиду-
альной внутривизитной ВАД и долгосрочной ВАД «от
визита к визиту» для САД в зависимости от изученных
характеристик больных.

3. Оценить взаимосвязь между вышеописанными ви-
дами ВАД и прогнозом пациентов.
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4. Изучить влияние ведения больных АГ (включая
медикаментозную терапию) на ВАД.

На наш взгляд, весьма актуально также определе-
ние нормативов ВАД, оценивающейся на основании тра-
диционных измерений АД (по возможности, на осно-
вании анализа конечных точек, либо путем оценки рас-
пределения показателя в популяции), и разработка удоб-
ных в использовании номограмм или иных «суррогат-
ных» методов для расчета долгосрочной ВАД в клини-
ческой практике.

Итак, в настоящее время точная оценка долго-
срочной ВАД недоступна для практических врачей. Тем
не менее, при ведении больных АГ следует уделить
особое внимание тщательному выполнению повтор-
ных клинических измерений АД и контролю ста-
бильности антигипертензивного эффекта. Согласно по-
следним научным данным, весьма информативен
также СКАД (не только измерения автоматических при-
боров, но и дневники пациентов!). Пристального

внимания заслуживают больные, у которых наблю-
дается значительные колебания уровня АД при по-
вторных измерениях, даже в том случае, если усред-
ненные значения АД у этих пациентов нормальны. Та-
кая «эпизодическая гипертония» может быть инди-
катором повышенного риска ССО [7]. Задачей научных
исследований в ближайшее время должна стать раз-
работка доступных практическим врачам методов
оценки долгосрочной ВАД. В этом случае измерение
ВАД в условиях повседневной клинической практики
даст важную дополнительную информацию для оцен-
ки общего сердечно-сосудистого риска и эффектив-
ности лечения с точки снижения риска ССО (ин-
фарктов миокарда и особенно инсультов) у пациен-
тов с АГ.
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