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Исследованы возможности обратного развития ремоделирования сердца и изменения вегетативной регуляции у 
больных артериальной гипертензией (АГ) женщин при эффективной антигипертензивной терапии лизиноприлом. Показано, что 
отсутствие у части больных АГ на фоне проводимой антигипертензивной терапии регресса структурно-функционального 
ремоделирования миокарда левого желудочка, несмотря на достижение целевого уровня АД, сочетается с неблагоприятными 
вегетативными сдвигами. Авторами обоснована необходимость исследования у больных АГ динамики вегетативных 
показателей для оценки эффективности проводимой антигипертензивной терапии. 
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The study investigated probable regression of heart remodeling and change in autonomous regulation under use of Lisinopril in 
women with essential hypertension, in which antihypertensive therapy with Lisinopril was effective. It is shown that remodeling of left 
ventricular myocardium combines with unfavorable changes in autonomous regulation in some patients with essential hypertension 
despite reaching desired levels of blood pressure. The authors have proved the necessity of researching autonomous regulation in 
patients with essential hypertension to evaluate efficiency of antihypertensive therapy. 
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Гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ) и диа-

столическая дисфункция левого желудочка (ДДЛЖ) 
являются основными формами ремоделирования серд-
ца при артериальной гипертензии (АГ) и в значитель-
ной мере определяют прогноз заболевания. Их обрат-
ное развитие  является одной из основных задач анти-
гипертензивной терапии и служит важным критерием 
ее эффективности [1-6]. Показано, что уменьшение 
массы миокарда в процессе антигипертензивной тера-
пии без регресса выраженности фиброза на фоне анти-
гипертензивной терапии в ряде случаев приводит 
ухудшению диастолической функции левого желудоч-
ка (ДФЛЖ) и формированию «маленького фиброзного 
сердца». Данный вариант ремоделирования более уяз-
вим при гемодинамических перегрузках [7,8].  

Важную роль в патогенезе развития и прогресси-
рования АГ, в ремоделировании сердца играют измене-
ния вегетативной регуляции [9,10], поэтому изучение 
динамики вариантов ремоделирования сердца, их связи 
с вегетативными изменениями на фоне антигипертен-
зивной терапии необходимо для выработки индивидуа-
лизированных и эффективных способов лечения АГ. 

Одним из наиболее часто используемых для 
лечения АГ классов препаратов являются ингибиторы 
ангиотензин-превращающего фермента (ИАПФ). До-
казана способность ИАПФ уменьшать гипертрофию 
миокарда у больных АГ [11-13]. Также доказано их 
положительное воздействие на ДФЛЖ [14,15], что, 
вероятно, частично связано со способностью этого 
класса препаратов вызывать регрессию фиброза за 
счет подавления выработки АТ II и альдостерона, 
стимулирующих фибротические процессы. 

Цель исследования — оценить возможности об-
ратного развития структурно-функционального ремоде-
лирования сердца и динамику вегетативных показателей 
у больных артериальной гипертензией на фоне эффек-
тивной антигипертензивной терапии лизиноприлом. 

Материал и методы исследования 

В число обследованных 77 женщин, больных АГ 
II ст. (ЕОК/ЕОАГ, 2013), ранее не получавших регуляр-
ную антигипертензивную терапию, у которых был ис-
ключен вторичный генез АГ и сопутствующие заболе-
вания, вызывающие ремоделирование миокарда, были 
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включены 23 женщины (средний возраст 52,6±1,4 лет), 
у которых на фоне монотерапии лизиноприлом был 
достигнут и стойко удерживался целевой уровень арте-
риального давления. Обследование проводилось до на-
чала лечения и через 3 месяца терапии лизиноприлом. 

Исследование вегетативной нервной системы 
проводилось методом вариационной интерваломет-
рии. За основу взят показатель индекс напряжения 
(ИН), характеризующий активность механизмов сим-
патической регуляции, состояние центрального кон-
тура регуляции. К группе больных АГ с исходной 
симпатикотонией относились больные со значениями 
ИН в состоянии покоя >200, с исходной ваготонией 
со значениями ИН в состоянии покоя <100.  

Методом эхокардиографии определялись конеч-
но-диастолический и конечно-систолический размеры 
левого желудочка (КДР, мм; КСР, мм), конечный диа-
столический и конечный систолический объемы левого 
желудочка (КДО, мл; КСО, мл). Измерялась толщина 
межжелудочковой перегородки (МЖП, мм) и задней 
стенки левого желудочка (ЗСЛЖ, мм), относительная 
толщина стенок (ОТС) рассчитывалась по формуле: 
ОТС = (МЖП + ЗСЛЖ)/КДР). Масса миокарда левого 
желудочка (ММЛЖ) рассчитывается по формуле: 
ММЛЖ = 1,04×[(МЖП + ЗСЛЖ + КДР)3 – (КДР)3]–13,6. 
В зависимости от значений ОТС и ИММЛЖ выделяют-
ся следующие варианты ремоделирования левого желу-
дочка: 1) концентрическая гипертрофия левого желу-
дочка — КГЛЖ (увеличение ИММЛЖ и ОТС); 2) экс-
центрическая гипертрофия — ЭГЛЖ (увеличение 
ИММЛЖ при нормальной ОТС); 3) концентрическое 
ремоделирование (увеличение ОТС при нормальном 
ИММЛЖ); 4) нормальная геометрия левого желудочка. 

Исследование диастолической функции левого 
желудочка проводилось методом допплер-эхокардио-
графии, за основу взят показатель Е/А трансмитраль-
ного кровотока. Диастолическая дисфункция левого 
желудочка (ДДЛЖ) диагностировалась при значениях 
Е/А<1,0.  

Статистическая обработка полученных дан-
ных проводилась с использованием программы 
«Statistica 6,0».  

Результаты исследования и их обсуждение 

Результаты исследования показали, что пока-
затель ИММЛЖ в среднем по группе до лечения со-
ставил 123,01±45,42г/м2, а после лечения — 
112,76±27,42г/м2, однако различия не были достовер-
ными (р > 0,05). При индивидуальном сопоставлении 
значений ИММЛЖ до и после лечения было выявлено, 
что у преобладающего большинства пациентов (61,5%) 
значимого изменения значения ИММЛЖ не произош-
ло. Достоверно реже на фоне терапии с исходным 
выявлялась значительное (на 10% и более) уменьше-
ние ИММЛЖ — у 15,4% пациентов (χ2 = 11,175;  
р = 0,001). Особого внимания заслуживает тот факт, 
что у 23,1% больных АГ через 3 месяца лечения ли-
зиноприлом, несмотря на достижение и стойкое 
удержание целевого уровня АД, отмечалось увеличе-
ние ИММЛЖ на 10% и более  (рис.1).  

 
Рис.1. Динамика индекса массы миокарда на фоне терапии 
лизиноприлом 

 
Анализ вариантов ремоделирования ЛЖ пока-

зал (рис.2), что до лечения в данной подгруппе паци-
ентов преобладали более прогностически неблаго-
приятные концентрические варианты ремоделирова-
ния миокарда (58,8%) и ЭГЛЖ (35,3%). Нормальная 

 

         
Рис.2. Частота (в %) вариантов ремоделирования левого желудочка у больных АГ женщин до лечения и через 3 месяца тера-
пии лизиноприлом 
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геометрия ЛЖ выявлялась только у 5,9% пациентов, 
что было достоверно реже по сравнению с КВРЛЖ 
(χ2 = 18,581; р = 0,0001) и с ЭГЛЖ (χ2 = 9,333; 
р = 0,002). Через 3 месяца лечения лизиноприлом, по 
сравнению с исходной точкой, отмечалось значи-
тельное увеличение доли больных с нормальной гео-
метрией ЛЖ (с 5,9% до 23,1%; χ2 = 6,583; р = 0,01) и 
уменьшение количества больных с ЭГЛЖ (с 35,3% до 
7,7%; χ2 = 4,138; р = 0,042). КВРЛЖ были выявлены у 
69,2% больных, что было достоверно чаще, чем час-
тота нормальной геометрии ЛЖ (χ2 = 4,855; р = 0,028) 
и ЭГЛЖ (χ2 = 16,427; р = 0,0001).  

Выявлено, что у большинства больных 
(53,85%), несмотря на проводимую в течение 3 меся-
цев эффективную в плане контроля за АД антигипер-
тензивную терапию, вариант ремоделирования ЛЖ не 
изменился. Улучшение варианта ремоделирования 
миокарда (переход КВРЛЖ или ЭГЛЖ в нормальную 
геометрию) было выявлено только у 23,07% пациен-
тов (χ2 = 4,138; р = 0,042). Необходимо отметить, что 
у 23,08% пациентов была выявлена отрицательная 
динамика ремоделирования миокарда, в том числе у 
7,69% больных изначально с нормальной геометрией 
ЛЖ, несмотря на проводимую антигипертензивную 
терапию, развились КВРЛЖ и в 15,39% случаев от-
мечался переход ЭГЛЖ в прогностически более не-
благоприятные КВРЛЖ.  

Разноплановость динамики ремоделирования 
миокарда у пациентов на фоне терапии позволяет 
предположить участие различных патогенетических 
механизмов, влияющих на данный процесс, одним из 
которых, по-видимому, является активность ВНС. 
Есть ли связь между изменениями вегетативного то-
нуса на фоне терапии лизиноприлом и динамикой 
ремоделирования миокарда?   

Исследование динамики вегетативных показа-
телей на фоне трехмесячной терапии лизиноприлом 
выявило следующие варианты изменения вегетатив-
ного тонуса в покое:  

1) переход симпатотонии в нормотонию — у 
16,7% больных,  

2) уменьшение симпатотонии в покое — у 
11,1% больных,  

3) переход ваготонии в нормотонию — у 5,6% 
больных,   

4) переход нормотонии в ваготонию — у 22,2% 
больных,  

5) значительное нарастание симпатикотонии в 
покое — у 11,1% больных.  

Первые три варианта изменения вегетативного 
тонуса можно рассматривать как положительную ди-
намику, а последние два — как неблагоприятные по-
следствия терапии.  

Таким образом, вегетотропное воздействие ли-
зиноприла было отмечено у 66,7% исследуемых жен-
щин. Положительная и отрицательная динамика веге-
тативных показателей были выявлены у одинакового 
числа пациентов — у 33,3%. Следует отметить, что 
только у 16,7% больных нормализовался вегетативный 
тонус и показатели ИН, КМ, МВ2/БВ стали в пределах 
нормотонии. Положительная динамика отмечалась и у 
одной из пациенток с исходной симпатикотонией — 

ИН после лечения у нее снизился на 62%, что свиде-
тельствует об уменьшении влияния САС и на сердеч-
ный ритм и уменьшении напряжения регуляторных 
механизмов. Необходимо также отметить, что у двух 
больных выраженность симпатикотонии увеличилась 
по сравнению с исходным уровнем: у одного больной 
— на 125%, а у другой — на 25%. Такое увеличение 
симпатических влияний через 3 месяца терапии лизи-
ноприлом вряд ли можно считать положительными 
сдвигами в вегетативной регуляции у больных АГ.  

В общем по группе было выявлено, что до на-
чала лечения (рис.3) исходная симпатотония и нор-
мотония отмечались с одинаковой частотой в 43,5%. 
Исходная ваготония была выявлена значительно реже 
у 13,0% больных (χ2 = 7,13; р = 0,008).  

 

  
Рис.3. Изменение доли больных (в %) с нормотонией, преоб-
ладанием симпатотонии или ваготонии  на фоне терапии 
лизиноприлом 

 
Через 3 месяца терапии (рис.3) ваготония и 

симпатикотония в состоянии покоя были выявлены с 
одинаковой частотой у 27,78%, а нормотония — у 
44,44%. Однако преобладание нормотонии не было 
статистически значимым (p > 0,05).  

Стоит отметить, что ваготонический вегета-
тивный тонус в состоянии покоя достоверно чаще 
встречался в группе пациентов после трехмесячной 
терапии лизиноприлом, чем до лечения (27,78% и 
13,04% соответственно; χ2 = 4,01; р = 0,045). 

Схожие результаты были получены в экспери-
ментальной работе М.М.Фатеева с соавт. [16], где 
изучалось влияние на сердечный ритм подвергшихся 
стрессовым воздействиям животных таких ингибито-
ров АПФ, как квинаприл, эналаприл, лизиноприл. Все 
перечисленные ингибиторы АПФ повышали актив-
ность парасимпатического отдела автономной нерв-
ной системы и снижали тонус симпатического, что в 
целом авторами расценивалось как благоприятное 
действие. Однако отмеченные авторами изменения 
происходили на фоне выраженного изменения общей 
вариабельности ритма, что, как известно, имеет не-
благоприятное прогностическое значение. 

Заключение 

Разнонаправленное воздействие лизиноприла на 
вегетативную регуляцию у больных АГ, по-видимому, 
объясняет и разнонаправленные изменения процессов 
ремоделирования сердца при длительной терапии ли-
зиноприлом, несмотря на стойкое достижение целево-
го уровня АД. Таким образом, результаты исследова-
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ния проиллюстрировали, что  для оценки эффективно-
сти антигипертензивной терапии кроме достижения 
целевого уровня АД и оценки изменений структурно-
функционального состояния миокарда (ИММЛЖ, 
ДФЛЖ) необходимо исследовать динамику вегетатив-
ного тонуса. Неблагоприятные изменения вегетатив-
ной регуляции на фоне лечения, видимо, требуют вне-
сения изменений в тактику  проводимой терапии.   

Статья подготовлена при финансовой под-
держке Минобрнауки России в рамках базовой части 
государственного задания. 
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