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Суточное мониторирование и клиническое измерение артериального давления в комплексной 
оценке эффективности 12-недельной терапии тройной фиксированной комбинацией амлодипин/
индапамид/периндоприл у пациентов с артериальной гипертензией в реальной клинической 
практике

Горбунов В. М.1, Карпов Ю. А.2, Платонова Е. В.1, Кошеляевская Я. Н.1 от имени группы исследователей программы ТРИКОЛОР#

Цель. Комплексно изучить эффективность и  безопасность влияния тройной 
фиксированной комбинации (ТФК) амлодипин/индапамид/периндоприл на 
суточный профиль артериального давления (АД) у пациентов с артериальной 
гипертензией (АГ) I-II ст. в реальной клинической практике.
Материал и методы. Данные 54 пациентов с парными данными по суточному 
мониторированию АД (СМАД) включили в субанализ исследования ТРИКОЛОР 
(номер ClinicalTrials.gov — NCT03722524). Рассчитывали средние величины су-
точного, дневного и  ночного АД исходно и  черед 12 нед. наблюдения; опре-
деляли долю пациентов с  ночной АГ (≥120/70 мм рт.ст.) и ночной гипотонией 
(<100/60 и <90/50 мм рт.ст.) исходно и через 12 нед. лечения ТФК амлодипин/
индапамид/периндоприл. По степени ночного снижения АД (1-среднее систо-
лическое артериальное давление (срСАД)день/срСАДночь) × 100) выделя-
ли больных с  физиологическим (10-20%, dipper (D)), недостаточным (0-10%, 
reduced dipper (RD)), выраженным (>20%, extreme dipper (ED)) и  отсутствием 
ночного снижения АД (>0%, non-dipper (ND)) исходно и через 12 нед. лечения. 
Анализировали индекс сглаживания (ИС) как отношение среднего почасово-
го снижения САД к  его среднему стандартному отклонению в  парных СМАД. 
Для оценки фенотипов АД использовали референсные значения <130/80 
и <140/90 мм рт.ст. для СМАД и клинического АД, соответственно. Выделяли 
контролируемую АГ (КАГ), неконтролируемую (неКАГ), эффект белого халата 
(ЭБХ) и скрытую неэффективность лечения (СНЛ). 
Результаты. Среди 1247 пациентов, включенных в наблюдательное исследо-
вание ТРИКОЛОР, были отобраны 54 пациента с  валидными парными СМАД 
(46% мужчин, средний возраст 57,7 (12,1) лет, среднее клиническое АД 150,4 
(16,6)/93,3 (10,7) мм рт.ст, длительность течения АГ 8,3 (7,5) лет). Исходно 
средний уровень для суточного, дневного и  ночного АД составил 141,1 
(15,4)/85,9 (9,9), 144,2 (15,5)/88,8 (10,5) и 132,6 (18,0)/78,1 (9,9) мм рт.ст., со-
ответственно. Через 12 нед. наблюдения средний уровень суточного, дневно-
го и ночного АД составил 123,1 (10,5)/75,6 (8,5), 125,7 (10,9)/77,9 (8,7) и 115,4 
(10,2)/68,6 (8,8) мм рт.ст., соответственно (p<0,001). Через 12 нед. наблю-
дения доля пациентов с  ночной АГ снизилась с  64,8% до 25,0% (в  2,6 раза) 
(р<0,001). Доля пациентов с  профилями ND и  ED снизилась с  16,7% и  7,4% 
до 5,8% и 0%, соответственно (р=0,048); доля пациентов с профилями RD и D 
возросла с 42,6% и 33,3% до 57,7% и 36,5%, соответственно (р=0,048). ИС на 
фоне ТФК в течение суток в половине случаев был выше 0,73. Доля больных 
с неКАГ по данным двух методов снизилась с 81,6% до 4,4%, ЭБХ с 12,2% до 
0%; частота КАГ возросла с 4,1% до 57,8%, СНЛ с 2,0% до 37,8%.
Заключение. По данным СМАД 12-недельная терапия ТФК амлодипин/ин-
дапамид/периндоприл приводила к достоверному снижению средних значе-
ний 24-часовых, дневных и ночных величин АД, обеспечивала равномерность 
антигипертензивного эффекта. Комплексный анализ двух методов (на осно-
вании офисного измерения АД и по данным СМАД) выявил пациентов, нужда-
ющихся в дальнейшей титрации ТФК. 

Ключевые слова: суточное мониторирование артериального давления, 
тройная фиксированная комбинация, амлодипин/индапамид/периндоприл, 
оценка эффективности терапии, ночная АГ, суточный ритм АД.
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Twenty-four-hour and office blood pressure measurement in a comprehensive assessment 
of the effectiveness of 12-week therapy with a triple fixed-dose combination 
of amlodipine/indapamide/perindopril in hypertensive patients in actual clinical practice

Gorbunov V. M.1, Karpov Yu. A.2, Platonova E. V.1, Koshelyaevskaya Ya. N.1 on behalf of the research group of the TRICOLOR program#

Aim. To study the efficacy and safety of the triple fixed-dose combination (FDC) of 
amlodipine/indapamide/perindopril on blood pressure (BP) profile in patients with 
grade I-II hypertension (HTN) in actual clinical practice.
Material and methods. Data from 54 patients with paired 24-hour ambulatory BP 
monitoring (ABPM) data were included in the TRICOLOR subanalysis (ClinicalTrials.
gov study ID  — NCT03722524). The mean 24-hour, daytime, and nighttime 
BP were calculated at baseline and after 12-week follow-up. We determined 
the proportion of patients with nocturnal HTN (≥120/70 mm Hg) and nocturnal 
hypotension (<100/60 and <90/50 mm Hg) initially and after 12 weeks of triple 
FDC therapy. Patients with nocturnal BP decrease included dippers (D; 10-20%), 
reduced dippers (RD; 0-10%) and extreme dippers (ED; >20%), as well as those 
without nocturnal BP decrease (>0%, non-dipper (ND)). The smoothness index 
(SI) was analyzed as the ratio of the mean hourly SBP fall to its mean standard 
deviation in paired ABPM. To assess the BP phenotypes, two methods were used 
with reference values of <130/80 and <140/90 mm Hg for ABPM and office BP, 
respectively. Controlled hypertension (CHT), uncontrolled hypertension (UHT), 
white coat hypertension (WHT) and masked ineffectiveness of antihypertensive 
therapy were distinguished.
Results. Among 1247 participants of the TRICOLOR study, 54 patients with 
valid paired ABPM were selected (men, 46%; mean age, 57,7 [12,1] years; mean 
office BP, 150,4 [16,6]/93,3 [10,7] mm Hg; HTN duration, 8,3 [7,5] years). Initially, 
the mean 24-hour, daytime and nighttime BP was 141,1 [15,4]/85,9 [9,9], 144,2 
[15,5]/88,8 [10,5] and 132,6 [18,0]/78,1 [9,9] mm Hg, respectively. After 12-week 
follow-up, the mean 24-hour, daytime and nighttime BP was 123,1 [10,5]/75,6 [8,5], 
125,7 [10,9]/77,9 [8,7] and 115,4 [10,2]/68,6 [8,8] mm Hg, respectively (p<0,001). 
After 12-week follow-up, the proportion of patients with nocturnal hypertension 
decreased from 64,8% to 25,0% (2,6 times) (p<0,001). The proportion of NDs and 
EDs decreased from 16,7% and 7,4% to 5,8% and 0%, respectively (p=0,048); 
the proportion of patients with RD and D patterns increased from 42,6% and 33,3 
to 57,7% and 36,5%, respectively (p=0,048). With triple FDC therapy, the SI during 
the day was higher than 0,73 in half of the cases. According to the two methods, 
the proportion of patients with UHT decreased from 81,6% to 4,4%, WHT from 
12,2% to 0%. The prevalence of CHT increased from 4,1% to 57,8%, while masked 
ineffectiveness of antihypertensive therapy — from 2,0% to 37,8%.
Conclusion. Twelve-week FDC therapy of amlodipine/indapamide/perindopril 
led to a significant fall in the mean 24-hour, daytime and nighttime BP values. 
Comprehensive analysis of two techniques (24-hour and office BP measurement) 
identified patients requiring further triple FGC titration.

Keywords: 24-hour blood pressure monitoring, triple fixed-dose combination, 
amlodipine/indapamide/perindopril, therapy effectiveness assessment, nocturnal 
hypertension, circadian rhythm of blood pressure.
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Медикаментозный контроль артериальной ги-
пертензии (АГ) остается нерешенной проблемой 
здравоохранения, несмотря на технический про-
гресс измерительной техники, доступность эффек-
тивных и  безопасных препаратов [1]. По данным 
исследования ЭССЕ, в Российской Федерации (РФ) 
на популяционном уровне среди больных 55-64 лет, 
получающих антигипертензивную терапию, эффек-
тивно лечатся лишь 31,8% пациентов с  АГ [2]. При 
оценке контроля лечения АГ двумя методами  — на 
основании офисного измерения артериального дав-
ления (АД) (оАД) и  по данным суточного монито-
рирования АД (СМАД)  — частота скрытой неэф-
фективности лечения (СНЛ) составляет, по разным 
данным, 19-51% [3-5]. Несмотря на то, что пока-

зания к  применению СМАД в  последние годы рас-
ширяются, даже в  развитых странах использование 
этого метода всё еще остается на уровне рекоменда-
ции в специальных случаях [1]. Согласно последним 
Европейским рекомендациям по ведению пациентов 
с АГ и Российским рекомендациях “АГ у взрослых” 
[6, 7] тройные фиксированные комбинации анти-
гипертензивных препаратов (ТФК) рекомендова-
ны как приоритетный подход при лечении АГ [6]. 
Достижение целевого клинического уровня АД в  не 
менее чем 70% случаев по данным обсервационных 
программ [8] связывают с  повышением привержен-
ности к  лечению со стороны пациентов и  сокраще-
нием доли врачебной инертности [6]. Результаты 
клинических исследований с использованием СМАД 
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показывают, что ночной уровень АД по сравнению 
с  дневным является лучшим предиктором сердеч-
но-сосудистой заболеваемости [9-15]. Влияние фик-
сированных комбинаций антигипертензивных пре-
паратов на суточный профиль АД нуждаются в под-
робном изучении [1, 8, 16-20]. Интересом данной 
публикации является более подробная комплексная 
оценка эффекта ТФК на суточный профиль АД на 
фоне назначенной терапии амдодипином/индапами-
дом/периндоприлом. 

Цель исследования: комплексно изучить эффек-
тивность и  безопасность применения ТФК амлоди-
пин/индапамид/периндоприл и ее влияние на суточ-
ный профиль АД у пациентов с АГ I-II ст. в условиях 
реальной клинической практики. 

Материал и методы 
Субанализ выполнен в  рамках многоцентрово-

го наблюдательного неконтролируемого открытого 
исследования ТРИКОЛОР (Применение Тройных 
фиксиРованнных комбинаций в  лечении артери-
ального давления при использовании кОмбини-
рованной антигипертензивной теРапии) (номер 
ClinicalTrials.gov  — NCT03722524). Протокол иссле-
дования был одобрен Межвузовским комитетом по 
этике (протокол № 08-18 от 20.09.18). Исследование 
проводилось на базе 304 клинических центров в  89 
городах России. В программе приняли участие тера-
певты и кардиологи амбулаторного звена. 

Основной целью программы ТРИКОЛОР было 
оценить антигипертензивную эффективность и  пе-
реносимость терапии ТФК амлодипин/индапамид/
периндоприл, а  также приверженность пациентов 
с АГ этой терапии в условиях реальной клинической 
практики. 

С этой целью в исследование было включено 1247 
пациентов с АГ. Пациент включался в программу при 
условии, что врач принимал решение о  коррекции 
терапии, направленной на улучшение контроля АД, 
назначив до включения в исследование ТФК амлоди-
пина/индапамида/периндоприла. Назначение данной 
ТФК во время программы осуществлялось по реше-
нию врача, согласно инструкции по медицинскому 
применению данной фиксированной комбинации. 
Обязательным условием включения пациентов в ис-
следование было наличие подписанного информи-
рованного согласия пациента на участие в  исследо-
вании.

Общая продолжительность наблюдения пациен-
тов в  исследовании составила 12 нед., в  течение ко-
торых осуществлялось 3 визита после визита вклю-
чения — через 2 нед., через 4 и 12 нед. Все пациенты, 
включенные в исследование, принимали ТФК амло-
дипина/индапамида/периндоприла. 

Через 12 нед. наблюдения отмечено статисти-
чески значимое снижение уровня систолического 

АД (САД) и  диастолического АД (ДАД)  — на 33,5 
и  14,3  мм рт.ст., соответственно (р<0,001). Целевого 
уровня АД <140/90 мм рт.ст., в соответствии с реко-
мендациями РМОАГ/ВНОК по лечению АГ (2010г), 
через 12 нед. наблюдения достигло подавляющее 
большинство (93,4%) пациентов. Через 12 нед. на-
блюдения доля пациентов с  хорошей привержен
ностью лечению увеличилась с 18,8% до 49,0%, а до-
ля пациентов с низкой приверженностью, наоборот, 
снизилась с 46,3% до 5,1% [21].

Из 1247 пациентов, включенных в  наблюдатель-
ное исследование ТРИКОЛОР [20], были отобраны 
данные 54 пациентов с парными СМАД. 

На каждом из четырех визитов врач выполнял три 
последовательных измерения оАД на правой руке 
после 5 мин отдыха пациента в положении сидя с ми-
нутным интервалом между измерениями. 

Для комплексного анализа контроля лечения ис-
пользовали результаты только тех пациентов, у кото-
рых для каждого СМАД были соответствующие дан-
ные трех последовательных измерений оАД. 

СМАД проводили на первом и  четвертом визите 
наблюдения. Наличие не менее 20 дневных и 7 ноч-
ных измерений, соответственно [15], выполненных 
исходно и  через 12 нед. наблюдения, считали кри-
териями валидности данных СМАД. Рассчитывали 
средние величины суточного, дневного (07:00-23:00) 
и  ночного (23:00-07:00) АД исходно и  через 12 нед. 
наблюдения. Сравнивали исходный и  результиру-
ющий уровень ночного АД, выявляя долю пациен-
тов с нормальным ночным уровнем АД (<120/70 мм 
рт.ст.), с ночной АГ (≥120 и/или ≥70 мм рт.ст.), с ноч-
ной гипотонией (по двум референсным уровням 
<100 и/или 60 мм рт.ст. и <90 и/или 50 мм рт.ст.) [6]. 
Степень ночного снижения рассчитывали по фор-
муле (1  - среднее дневное АД/среднее ночное АД) 
× 100 исходно и  через 12 нед. Выделяли пациентов 
с  физиологическим (10-20%, dipper, D), недоста-
точным (0-10%, reduced dipper, RD), выраженным 
(>20%, extreme dipper, ED) и  отсутствием ночного 
снижения (<0%, non-dipper, ND) от среднего днев-
ного уровня АД, в  соответствии с  Европейским 
практическим руководством по СМАД 2014г [16]. 
Для оценки равномерности антигипертензивного 
эффекта ТФК использовали индекс сглаживания 
(ИС), рассчитанный как отношение среднего по-
часового снижения САД к  его усредненному стан-
дартному отклонению (только при условии не менее 
одного измерения в час в каждом из парных резуль-
татов СМАД) [21].

При совместном использовании двух методов из-
мерения АД выделяли контролируемую АГ (КАГ)  — 
среднее оАД <140/90  мм рт.cт. и  среднесуточное АД 
<130/80  мм рт.cт., неконтролируемую АГ (неКАГ)  — 
среднее оАД ≥140/90  мм рт.cт. и  среднесуточное АД 
≥130/80  мм рт.cт., эффект белого халата (ЭБХ) на ле-
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чении  — среднее оАД ≥140/90  мм рт.cт. и  среднесу-
точное АД <130/80 мм рт.cт. и СНЛ АГ — среднее оАД 
<140/90 мм рт.cт. и среднесуточное АД ≥130/80 мм рт.cт.

Анализ выполнен с использованием MS Excel 2013. 
Данные представлены как среднее и его стандартное от-
клонение (M (SD)). Для определения значимости раз- 
личий использовали парный t-тест Стьюдента. Ста- 
тистически достоверным считали уровень р<0,05. 

Результаты
Для анализа использовали данные парных СМАД 

54 пациентов. Среднее число дневных измерений со-
ставило 45,0 (12,7), ночных  — 16,3 (5,0). Таким об-
разом, в базовый анализ включено 54 файла СМАД, 
выполненных на первом визите, и 52 файла СМАД, 
проведенных на четвертом визите. Клинико-демо- 
графические данные 54 пациентов представлены 
в таблице 1. 

Результаты СМАД без учета данных клинических 
измерений АД и  терапии исходно и  через 12 нед. 
приведены в таблице 2.

За 12 нед. терапии ТФК амлодипин/индапамид/
периндоприл отмечалось статистически значимое 
снижение среднесуточных, среднедневных и средне-

ночных величин (р<0,001). Динамики средних вели-
чин частоты сердечных сокращений за этот период 
не отмечалось.

В виду важности контроля ночного АД была про-
анализирована динамика средних величин для вы-
явления ночной АГ (САД >120 и/или ДАД >70  мм 
рт.ст.). В  анализ вошли данные СМАД 47 пациен-
тов с  наличием оАД. Зарегистрировано сокращение 
доли пациентов с  ночной систоло-диастолической 
АГ почти в  3 раза и  увеличение в  2,7 раз доли лиц 

Таблица 1
Клинико-демографическая характеристика пациентов 

Показатель, M (SD) Женщины, n=30 Мужчины, n=26 Всего, n=54
Возраст, лет 60,4 (10,1) 52,2 (13,2) 57,7 (12,1)
Рост, см 163,0 (5,2) 179,8 (6,7) 170,8 (10,3)
Вес, кг 78,4 (15,1) 96,7 (13,6) 86,9 (17,0)
ОТ, см 91,4 (10,0) 104,6 (11,9) 97,4 (12,7)
ИМТ, кг/м2 30,1 (4,9) 29,9 (3,3) 30,1 (4,9)
АГ в анамнезе, лет 8,3 (7,5)
Ср оАД, мм рт.ст. 150,5 (16,6)/93,4 (10,7)

Примечание: данные представлены в виде среднего и его стандартного отклонения (M (SD)).
Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, ср. оАД — среднее офисное артериальное давление, полученное из трех последовательных измерений, выпол-
ненных на приеме врача, ИМТ — индекс массы тела, ОТ — окружность талии.

Таблица 2
Динамика результатов повторных СМАД на фоне ТФК 

Визит 1 (n=53) М (SD) Визит 4 (n=52) М (SD) Разница В4 vs В1 (95% ДИ)
24 часовые САД 141,1 (15,4) 24 часовые САД 123,1 (10,5) -18,3 (-22,0)-(-14,6)*

ДАД 85,9 (9,9) ДАД 75,6 (8,5) -10,0 (-12,6)-(-7,4)*
ЧСС 72,8 (8,9) ЧСС 70,3 (6,0) -1,7 (-5,1)-(1,8)

Дневные САД 144,2 (15,5) Дневные САД 125,7 (10,9) -18,5 (-22,3)-(-14,7)*
ДАД 88,8 (10,5) ДАД 77,9 (8,7) -10,3 (-13,2)-(-7,5)*
ЧСС 75,4 (9,1) ЧСС 73,2 (6,9) -1,5 (-5,5)-(2,5)

Ночные САД 132,6 (18,0) Ночные САД 115,4 (10,2) -17,7 (-22,5)-(-12,9)*
ДАД 78,1 (9,9) ДАД 68,6 (8,8) -9,3 (-12,2)-(-6,3)*
ЧСС 64,0 (9,1) ЧСС 61,3 (6,4) -0,8 (-3,7)-(2)

Примечания: данные представлены в виде среднего и его стандартного отклонения (M (SD)). * — p<0,001.
Сокращения: ДАД — диастолическое артериальное давление, ДИ — доверительный интервал, САД — систолическое артериальное давление, ЧСС — частота 
сердечных сокращений. 

Таблица 3
12-недельная динамика контроля ночного АД 

на фоне лечения ТФК (%) 

Ночной фенотип АД Исходно (n=47) 12 нед. (n=45)
Нормальное ночное АД 18 49
Ночная САД/ДАД АГ 65 22
Ночная изолированная САД АГ 7 7
Ночная изолированная ДАД АГ 10 22

Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, 
ДАД — диастолическое артериальное давление, САД — систолическое арте-
риальное давление.
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с  нормальным ночным АД. Доля лиц с  ночной изо-
лированной систолической АГ осталась неизменной. 
Число больных с  ночной изолированной диастоли-
ческой АГ увеличилось в 2,2 раза (табл. 3).

При оценке влияния терапии на степень ночного 
снижения АД отмечено значимое увеличение доли па-

циентов с нормальным (D) и недостаточным сниже-
нием АД (RD) (р=0,048). Доли пациентов с чрезмер-
ным снижением (ED) и отсутствием ночного сниже-
ния АД (ND) значимо сократились (р=0,048) (табл. 4).

Отмечено значимое уменьшение числа пациентов 
с  ночной АГ с  64,8% до 25,0%, что сопровождалось 

Таблица 4
12-недельная динамика распределения пациентов в зависимости 

от степени ночного снижения АД на фоне лечения ТФК амлодипин/индапамид/периндоприл

Фенотип СНС АД Исходно (n=54) 12 нед. (n=52) Значение р
Dipper 18 (33,3%) 19 (36,5%) 0,048
Non-dipper 9 (16,7%) 3 (5,8%)
Reduced dipper 23 (42,6%) 30 (57,7%)
Extreme dipper 4 (7,4%) 0 (0%)

Примечание: non-dipper  — отсутствие ночного снижения АД относительно дневного уровня (<0%), reduced dipper  — недостаточное снижение ночного АД 
относительно дневного уровня (0-10%), dipper — физиологическое снижение ночного АД относительно дневного уровня (10-20%), extreme dipper — чрезмерное 
ночное снижение АД относительно дневного уровня (>20%). 
Сокращения: АД — артериальное давление, СНС — степень ночного снижения.

Таблица 5
Эффективность и безопасность применения ТФК в течение 12 нед. в отношении ночного АД 

Показатели среднего ночного АД Исходно 12 нед.
<120/70 мм рт.ст. Ночная АГ <100/60 мм рт.ст. <120/70 мм рт.ст. Ночная АГ

Пациенты, n (%) 5 (11) 42 (89) 1 (2) 21 (47) 23 (51)
САД, мм рт.ст 112,2 (4,5) 140,0 (15,3) 96,7 (-) 108,8 (5,6) 120,1 (9,4)
ДАД, мм рт.ст 66,4 (3,8) 81,1 (8,7) 52,5 (-) 62,0 (4,3) 74,5 (5,5)

Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ДАД — диастолическое артериальное давление, САД — систолическое артери-
альное давление.
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Рис. 1. Сравнение 12-недельной динамики среднего ночного САД при использовании различных доз ТФК амлодипина/индапамида/периндоприла, подобранных 
на основании данных клинического АД.
Сокращения: САД — систолическое артериальное давление, ТФК — тройная фиксированная комбинация.
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снижением САД на 16,4  мм рт.ст. и  ДАД на 5,4  мм 
рт.ст. У  пациентов с  исходно нормальным средним 
ночным уровнем достоверной динамики АД не от-
мечено. Лишь у  1 пациента через 12 нед. регистри-
ровали ночную гипотонию (<100/60  мм рт.ст.), при 
этом случаев с АД <90/50 мм рт.ст. выявлено не было 
(табл. 5).

Изучение влияния ТФК на уровень ночного АД 
при использовании подобранных практикующими 
врачами доз препарата показало, что в половине слу-

чаев пациенты нуждались в  дальнейшей титрации 
доз. В то же время у всех пациентов с ночной АГ че-
рез 12 нед. терапии по сравнению с исходным уров-
нем ночного АД отмечалось снижение этого показа-
теля более чем на 10 мм рт.ст. (рис. 1).

Для оценки равномерности снижения АД на про-
тяжении суток были отобраны 18 парных СМАД. 
Средний ИС составил 0,80. Медиана ИС была 0,73, 
что указывало на достаточно гомогенный [21, 22] су-
точный антигипертензивный эффект ТФК (рис.  2). 
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Рис. 2. Равномерность антигипертензивного эффекта ТФК после 12 нед. лечения.
Примечание: пунктиром указана его медиана, величина которой отражает наиболее точно равномерность эффекта в среднем. 
Сокращения: ИС — индекс сглаживания, САД — систолическое артериальное давление.

Рис. 3. Роль совместного анализа двух методов измерения АД в оценке эффективности ТФК у пациентов с АГ I-II ст. (n=47). 
Примечание: данные исходных результатов измерений и через 12 нед. представлены как среднее САД и его стандартное отклонение M (SD).
Сокращения: КАГ — контролируемая артериальная гипертензия, кл.САД — клиническое систолическое артериальное давление, неКАГ — неконтролируемая 
артериальная гипертензия, СНЛ — скрытая неэффективность лечения, ЭБХ — эффект белого халата.
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Совместный анализ данных 24 ч СМАД и  офис-
ных измерений показал увеличение доли пациентов 
с КАГ с 4,0% до 57,8% и сокращение пациентов с ра-
нее неКАГ с 81,6 до 4,4%. В группе неКАГ было вы-
явлено снижение на 32,0 и 32,8 мм рт.ст. величин кли-
нического и 24-часового АД, соответственно. Доля 
больных с СНЛ возросла с 2,0% до 37,8%, но в то же 
время исходный и результирующий средний уровень 
САД в  этой группе остался фактически на прежнем 
уровне. В группе с КАГ средний уровень САД также 
существенно не отличался от исходного уровня для 
обоих методов. Интересно, что через 12 нед. не было 
зарегистрировано ни одного пациента с  ЭБХ на ле-
чении (рис. 3).

Обсуждение
Европейское практическое руководство по СМАД 

[16] подчеркивает, что согласно популяционным 
данным [23, 24], усредненное дневное АД обладает 
преимуществом над клиническим АД в  предсказа-
нии исходов у пациентов с АГ. Результаты исследо-
вания продемонстрировали положительное влияние 
ТФК на суточный профиль АД у  пациентов с  АГ 
I-II ст. в  условиях реальной клинической практи-
ки. Полученный результат согласуется с результата-
ми лечения ТФК в  исследовании PAINT [25], про-
демонстрировавшими снижение исходного уровня 
СМАД с  138,7/77,5 мм рт.ст. до 125,5/70,4  мм рт.ст. 
через 4 мес., и  данными исследования PIANIST 
[26] с  динамикой среднесуточных результатов АД 
c  147,4/82,1 мм рт.ст. до 122,6/72,8  мм рт.ст. через 4 
мес. терапии. 

В последнее время особое внимание сосредото
чено на ночном периоде суточного профиля АД. 
Оценка эффективности антигипертензивной те-
рапии ночью актуальна в  связи с большим прогно-
стическим значением результатов АД, полученных 
в  это время суток, по сравнению с  дневным перио-
дом [24, 27]. Этот факт был обоснованием для про-
ведения подробного анализа ночного уровня АД. 
Применение ТФК амлодипина/индапамида/перин-
доприла в течение 12 нед. обеспечивало не только со-
кращение частоты ночной АГ среди пациентов, но 
и снижение усредненного уровня ночного АД. Через 
12 нед. лечения ТФК среди пациентов с  сохранив-
шейся ночной АГ было отмечено снижение этого по-
казателя на 10 мм рт.ст. и более по отношению к ис-
ходному уровню.

Представляются интересными недавно опублико-
ванные данные многоцентрового контролируемого 
проспективного исследования Hygia Chronotherapy 
trial (n=19084) у  пациентов с  АГ по сравнению ноч-
ного (перед сном, n=9552) и  утреннего (сразу после 
пробуждения, n=9532) приема антигипертензив-
ных препаратов на сердечно-сосудистые исходы. 
Медиана наблюдения составила 6,3 года. Пациенты 

с  ночным приемом антигипертензивных препаратов 
по сравнению с утренним приемом показали значи-
мо более низкое соотношение рисков (с  поправкой 
на значимые показатели  — возраст, пол, сахарный 
диабета 2 типа, хроническая болезнь почек, куре-
ние, холестерин липопротеидов высокой плотности, 
среднее ночное САД, относительное снижение САД 
во время сна и предыдущее сердечно-сосудистое со-
бытие) по частоте событий первичной конечной точ-
ки (сердечно-сосудистая смерть, инфаркт миокарда, 
реваскуларизация коронарых артерий, сердечная не-
достаточность, инсульт)  — отношение рисков (ОР) 
0,55, 95% ДИ 0,50-0,61, р<0,001) и  частоте каждого 
из ее отдельных компонентов (р<0,001 во всех случа-
ях), т.е. смерти от сердечно-сосудистых заболеваний 
(ОР 0,44, 95% ДИ 0,34-0,56), инфаркта миокарда (ОР 
0,66 95% ДИ 0,52-0,84), коронарной реваскуляриза-
ции (ОР 0,60, 95% ДИ 0,47-0,75), сердечной недоста-
точности (ОР 0,58, 95% ДИ 0,49-0,70) и инсульта (ОР 
0,51, 95% ДИ 0,41-0,63) [28].

Однако полученные результаты относятся к паци-
ентам, обязательно прошедшим СМАД, в ходе кото-
рого были исключены лица со снижением суточного 
АД в ночные часы. В настоящее время в клинических 
рекомендациях нет подхода по времени назначения 
антигипертензивных препаратов пациентам.

Показатель степени ночного снижения (СНС) АД 
считают плохо воспроизводимым [27]. Он уступает 
в этом отношении усредненным ночным величинам 
АД, хуже коррелируя с  повреждением органов-ми-
шеней [27, 29, 30]. Тем не менее, продемонстриро-
ванная в  нашем исследовании положительная ди-
намика СНС АД за счет увеличения доли пациентов 
с нормализацией этого показателя и сокращения до-
ли больных с наиболее нежелательными её варианта-
ми заслуживает внимания. Самый неблагоприятный 
из них с СНС >20% не был зарегистрирован через 12 
нед. применения ТФК ни у одного пациента. 

Поскольку анализ динамики средних величин вы-
явил ожидаемый антигипертензивный эффект ТФК, 
продемонстрированный ранее в клинических иссле-
дованиях [8], мы изучили равномерность этого эф-
фекта. Оценка ИС вызывает интерес при изучении 
эффективности лечения ТФК, т.к. известно, что этот 
показатель коррелирует с  регрессией массы мио
карда левого желудочка на фоне монотерапии [27] 
и  дает независимую от динамики средних величин 
информацию об антигипертензивном эффекте [23]. 
Его считают равномерным, если ИС >0,7 [22, 23, 29]. 
В  клиническом исследовании REASON с  примене-
нием двойной фиксированной комбинации инда-
памида/периндоприла было продемонстрировано 
ее преимущество над использованием монотерапии 
атенололом во влиянии на ИС для САД (1,45 vs 0,98; 
р<0,02) [19]. В нашей программе средний ИС соста-
вил 0,80. Однако его относительно низкие значения 
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могли быть связаны с тем, что исходные СМАД вы-
полняли на фоне уже назначенной комбинирован-
ной антигипертензивной терапии [20]. У 9 из 18 па-
циентов отмечена высокая равномерность антиги-
пертензивного эффекта с  максимальным значением 
ИС =5,4. 

Совместный анализ двух методов измерения АД 
позволил оценить объективный контроль АГ на фо-
не лечения ТФК амлодипина/индапамида/периндо-
прила у  57% пациентов. Доля СНЛ в  нашем иссле-
довании совпадает с  данными других авторов [3-5]. 
По мнению ряда экспертов [16, 18], у пациентов этой 
группы ночную АГ регистрируют чаще, чем при дру-
гих фенотипах АД. Анализ динамики ночного АД 
и используемых врачами дозировок ТФК амлодипи-
на/индапамида/периндоприла показал, что СМАД 
позволяет выявить пациентов, объективно нужда-
ющихся в  дальнейшей титрации доз изучавшегося 
комбинированного препарата. 

Заключение
Наши результаты показали, что по данным СМАД 

12-недельная терапия ТФК амлодипин/индапамид/
периндоприл приводила к  статистически значимо-
му снижению не только средних значений 24-часо-
вых, дневных и ночных величин АД, но и обеспечи-

вала равномерность антигипертензивного эффек-
та за сутки, а  также почти трехкратное увеличение 
числа пациентов с  контролируемым ночным АД. 
Сокращение частоты неблагоприятных вариантов 
степени ночного снижения АД можно рассматривать 
как дополнительное подтверждение положительно-
го влияния ТФК на наиболее уязвимый для контроля 
уровня АД период суток. Комплексный анализ двух 
методов измерения АД выявил возросшую долю па-
циентов, объективно нуждающихся в  дальнейшей 
титрации ФТК. 
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