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Резюме
Цель исследования — оценить влияние комбинированной антигипертензивной терапии рамиприлом 

и индапамидом на инсулинорезистентность (ИР), углеводный, липидный и пуриновый обмен, а также 
структурно-функциональное состояние печени у больных артериальной гипертензией (АГ) и неалко-
гольной жировой болезнью печени (НАЖБП). Материалы и методы. Проведено исследование до-после 
с участием 30 пациентов с АГ I–II стадии, 1–2-й степени в сочетании с НАЖБП (Fatty Liver Index (FLI) 
> 60) в возрасте от 45 до 65 лет. За 5–7 дней до первичного обследования больным отменяли антигипер-
тензивные препараты, после чего всем пациентам была назначена одна из фиксированных комбинаций 
рамиприла (2,5/5 мг/сут) и индапамида (0,625/1,25 мг) в зависимости от необходимой дозировки и даны 
рекомендации по изменению образа жизни и снижению массы тела (переход на средиземноморский тип 
питания c уменьшением калоража на 500–1000 ккал от исходного и физическая аэробная нагрузка не менее 
150 минут в неделю). Проводили клиническое обследование, измерение офисного артериального давления 
(АД), исследовали показатели суточного мониторирования АД (СМАД), антропометрические параметры, 
оценивали индекс висцерального ожирения (VAI), определяли степень дисфункции жировой ткани (ATD), 
процентное содержание висцерального и подкожного жира методом биоэлектрического импеданса. Так-
же проводили оценку липидного, углеводного, пуринового обменов и структурно-функционального со-
стояния печени до и после лечения. Результаты. В результате проведенного исследования установлено, 
что на фоне 24-недельной терапии фиксированной комбинацией рамиприла и индапамида (в средней до-
зировке 4,04 ± 1,24 и 1,01 ± 0,31 мг соответственно) у всех больных АГ и НАЖБП достигнуты целевые 
уровни АД. Отмечено снижение офисного систолического АД (САД) (р < 0,001) и диастолического АД 
(ДАД) (р = 0,009) у 100 % пациентов, а также основных показателей СМАД. Через 24 недели терапии 
рамиприлом и индапамидом наблюдается снижение окружности талии (p < 0,001) и окружности бедер 
(p < 0,001), доли подкожного (p = 0,013) и висцерального жира (p = 0,002). Отмечено увеличение числа 
пациентов с нормальным значением ATD (р = 0,030) и снижение доли пациентов со средней степенью 
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Abstract
Objective. To assess the effects of combined antihypertensive therapy with ramipril and indapamide on 

insulin resistance, carbohydrate, lipid and purine metabolism, as well as the structure and function of the liver 
in hypertensive patients with non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). Design and methods. In a pre-post 
study, we included 30 patients with hypertension (HTN) 1–2 degrees in combination with NAFLD (Fatty Liver 
Index (FLI) > 60) aged 45 to 65 years. Patients discontinued antihypertensive therapy 5–7 days before the initial 
examination. After that one of the fixed combinations of ramipril (2,5/5 mg/day) and indapamide (0,625/1,25 
mg) were prescribed along with the lifestyle and weight reduction recommendations (the Mediterranean type 
of diet, a decrease in calorie intake by 500–1000 kcal from baseline, and physical aerobic exercise at least 150 
minutes per week). All patients underwent clinical examination, measurement of office blood pressure (BP), 
ambulatory BP monitoring (ABPM), anthropometric parameters, assessment of the visceral obesity index (VAI), 
anthropometric parameters, VAI, the degree of adipose tissue dysfunction (ATD), the percentage of visceral and 
subcutaneous fat by the bioelectrical impedance method. We also assessed lipid, carbohydrate, purine metabolism 
and the structural and functional state of the liver before and after the treatment. Results. After 24-week therapy 

дисфункции (р = 0,039). Также наблюдается увеличение холестерина липопротеинов высокой плотности 
(р = 0,027) и снижение инсулинорезистентности согласно данным расчета НОМА-IR (р = 0,002) и мета-
болического индекса (р = 0,030), улучшение показателей углеводного обмена без изменений показателей 
пуринового обмена. Наблюдалось благоприятное влияние комбинированной антигипертензивной терапии 
на структурно-функциональное состояние печени — отмечено снижение общего билирубина (р = 0,004), 
индекса стеатоза (p = 0,027) и фиброза (p = 0,017) печени. Заключение. 24-недельное лечение фиксиро-
ванной комбинацией рамиприла и индапамида совместно с рекомендациями по изменению образа жизни 
привели к снижению показателей АД, выраженности висцерального ожирения и оказали благоприятное 
влияние на показатели углеводного, липидного обменов у больных АГ и НАЖБП и структурно-функци-
ональное состояние печени (снижение выраженности стеатоза и фиброза печени).

Ключевые слова: артериальная гипертензия, неалкогольная жировая болезнь печени, пуриновый 
обмен, углеводный обмен, липидный обмен, печеночные показатели, метаболический индекс, инсулино-
резистентность, антигипертензивная терапия
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Введение
На сегодняшний день отмечаются высокие темпы 

роста распространенности неалкогольной жировой 
болезни печени (НАЖБП) среди пациентов разных 
возрастных групп [1, 2]. Ожидается, что наличие 
эффективного лечения гепатита С, сложный патоге-
нез, трудности в диагностике и отсутствие единых 
доказанных методов лечения приведет к тому, что 
в ближайшие десять лет НАЖБП станет основным 
показанием для трансплантации печени среди взрос-
лых и детей [3, 4]. Ряд исследователей рассматривают 
НАЖБП как печеночный компонент метаболического 
синдрома и отмечают наличие связи с ожирением, 
сахарным диабетом 2-го типа и дислипидемией [5], 
что обусловливает необходимость изучать влия-
ние антигипертензивной терапии не только на ос-
новные компоненты метаболического синдрома, но 
и на структурно-функциональное состояние печени. 
Кроме того, в литературе представлены данные, что 
НАЖБП тесно ассоциирована с сердечно-сосудисты-
ми рисками [6, 7] и часто встречается у пациентов 
с артериальной гипертензией (АГ) и другими сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями [8, 9].

В литературе представлены работы, демонстри-
рующие высокий риск развития эссенциальной АГ 
при наличии НАЖБП, а также высокую вероят-
ность выявления НАЖБП при АГ 10, 11]. Актива-
ция ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
и инсулинорезистентность (ИР) рассматриваются 
как патофизиологические механизмы совместного 
возникновения АГ и НАЖБП [12, 13]. Ранее нами 
установлено, что пациенты с АГ и НАЖБП имеют 
более высокий риск неблагоприятных сердечно-со-
судистых событий по сравнению с больными с изо-

with a fixed combination of ramipril and indapamide (average dosage of 4,04 ± 1,24 and 1,01 ± 0,31 mg, 
respectively) HTN patients with NAFLD achieved target BP. There was a decrease in both office systolic BP 
(SBP) (p < 0,001) and office diastolic BP (DBP) (p = 0,007) in 100 % of patients, as well as in ABPM indices. 
We observed a decrease in waist and hip circumferences (p ≤ 0,001 and p ≤ 0,001, respectively), the proportion 
of subcutaneous (p = 0,0134) and visceral (p = 0,002) fat. The number of patients with normal ATD increased 
(p = 0,030), while the proportion of patients with dysfunction decreased (p = 0,039). There was also a significant 
increase in high-density lipoprotein cholesterol (p = 0,027) and a decrease in insulin resistance (p = 0,002) and 
metabolic index (p = 0,030). We also found an improvement in carbohydrate metabolism with no change in 
purine metabolism. There was a favorable effect on the liver structure and function, and the number of patients 
with high alaninaminotransferase > 40 U/L decreased (5 (16,7 %) vs 0, p = 0,026). Conclusions. Twenty-four-
week treatment with a fixed combination of ramipril and indapamide, together with recommendations for lifestyle 
changes and weight loss, led to a significant decrease in BP levels, the severity of insulin resistance, and visceral 
obesity. In addition, the treatment had a beneficial effect on the parameters of carbohydrate and lipid metabolism, 
as well as liver structure and function (decreased severity of steatosis and fibrosis).

Key words: hypertension, non-alcoholic fatty liver disease, purine metabolism, carbohydrate metabolism, 
lipid metabolism, liver parameters, metabolic index, insulin resistance, antihypertensive therapy

For citation: Statsenko ME, Streltsova AM. Metabolic effects of ramipril and indapamide in hypertensive patients with non‑alcoholic 
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лированной АГ [14], что требует более детально-
го и тщательного подхода как к наблюдению, так 
и к терапии коморбидных больных. При этом ни 
в одних клинических рекомендациях не рассмотрен 
фенотип больного АГ и НАЖБП [15, 16], но для 
других групп пациентов одной из основных комби-
наций предложен вариант совместного применения 
ингибитора ангиотензинпревращающего фермента 
(ИАПФ) и диуретика [17, 18].

В доступных источниках мы не обнаружили дан-
ных, посвященных изучению влияния комбинации 
рамиприла и индапамида на ИР, показатели углевод-
ного, липидного и пуринового обменов, структурно-
функциональное состояние печени, а также безопас-
ности ее применения у пациентов с АГ и НАЖБП, 
что стало целью нашего исследования.

Материалы и методы
Проведено исследование до-после с участием  

30 пациентов с АГ I–II стадии, 1–2-й степени в со-
четании с НАЖБП (индекс стеатоза печени — Fatty 
Liver Index (FLI) — > 60) в возрасте от 45 до 65 лет. 
Были исключены пациенты с ранее перенесенным 
инфарктом, инсультом, а также с хроническими 
формами ишемической болезни сердца, ассоцииро-
ванными клиническими состояниями, в том числе 
сахарным диабетом и предиабетом, хронической 
болезнью почек 4-й стадии и выше. Кроме того, из 
исследования исключались больные с вторичными 
гипертензиями, ожирением II–III степени, алкоголь-
ными и вирусными гепатитами, аутоимунными за-
болеваниями печени. Все пациенты подписали ин-
формированное согласие на участие в клиническом 
исследовании.



475

Оригинальная статья / Original article

27(4) / 2021

Исследование проведено в соответствии с ру-
ководящими принципами Закона «Об обращении 
лекарственных средств» от 12.04.2010 № 61 и было 
одобрено локальным этическим комитетом ФГБОУ 
ВО ВолгГМУ Минздрава России (протокол № 001–
2019, экспертное заключение № 001/5). На всех эта-
пах работы руководствовались этическими прин-
ципами Хельсинкской декларации Всемирной ме-
дицинской ассоциации (2008) и соглашением по 
Надлежащей клинической практике (ICH GCP).

Все пациенты, которые принимали антигипер-
тензивные препараты до включения в исследова-
ние, не достигали целевых значений артериального 
давления (АД) (АД < 140/90 мм рт. ст.) [17]. За 5–7 
дней до первичного обследования больным отменя-
ли антигипертензивные препараты, после чего всем 
пациентам была назначена одна из фиксированных 
комбинаций рамиприла (2,5/5 мг/сут) и индапами-
да (0,625/1,25 мг) в зависимости от необходимой 
дозировки (Консилар-Д24 ВЕРТЕКС АО, Россия) 
и даны рекомендации по изменению образа жизни 
и снижению массы тела (переход на средиземно-
морский тип питания c уменьшением калоража на 
500–1000 ккал от исходного и физическая аэробная 
нагрузка не менее 150 минут в неделю) [19]. При 
необходимости в процессе лечения проводили ти-
трацию доз рамиприла и индапамида до достижения 
целевого уровня АД.

НАЖБП диагностировали в соответствии с Кли-
ническими рекомендациями по диагностике и лече-
нию НАЖБП Российского общества по изучению 
печени и Российской гастроэнтерологической ас-
социации [5].

При осмотре пациентов осуществляли клиниче-
ское обследование: сбор анамнеза, измерение офис-
ного АД, антропометрических показателей, расчет 
индекса массы тела (ИМТ), отношения окружности 
талии к окружности бедер, индекса висцерального 
ожирения (VAI) (возрастная норма для изучаемой 
группы пациентов ≤ 1,92 условных единиц (у. е.)), 
определена степень дисфункции жировой ткани 
(ATD) [20], процентное содержание висцерально-
го и подкожного жира методом биоэлектрическо-
го импеданса. Также проведена оценка показате-
лей липидного, углеводного, пуринового обменов 
и структурно-функциональных показателей печени: 
аланинаминотрансфераза (АлАТ), аспартатамино-
трансфераза (АсАТ), билирубин, щелочная фосфа-
таза (ЩФ), гамма-глутамилтранспептидаза (ГГТП), 
индекс стеатоза печени FLI [21], индекс фиброза 
печени (NAFLD fibrosis score, NFS [22]) — до и по-
сле лечения.

Суточное мониторирование АД (СМАД) оцени-
вали с помощью комплекса BPLab и программно-

го обеспечения Vasotens 24 (ООО «Петр Телегин», 
Россия).

ИР определяли с помощью индексов, характе-
ризующих чувствительность тканей к инсулину: 
индекс HOMA-IR и метаболический индекс (МИ). 
При значении индекса HOMA-IR > 2 у. е. и МИ ≥ 
7 у. е. говорили о наличии резистентности к инсу-
лину [23].

Статистический анализ проведен с применением 
непараметрических критериев с помощью пакета 
статистических программ Statistica 10 (Stat Soft Inc., 
США). По результатам проверки на нормальность 
распределения количественных показателей методом 
Шапиро–Уилка для описательной статистики при-
меняли медиану Мe [Q25; Q75], где Q25 и Q75 — 
верхний и нижний квартили соответственно. При 
сравнении связанных групп использовали критерий 
Вилкоксона (для количественных значений), точный 
критерий Фишера (для качественных переменных). 
По результатам показателя p менее 0,05 различие 
в группе считали статистически значимым.

Результаты
В таблице 1 представлены основные клини-

ко-демографические показатели пациентов с АГ 
и НАЖБП, включенных в исследование.

В результате 24-недельной терапии фиксиро-
ванной комбинацией рамиприла и индапамида 
(в средней дозировке 4,04 ± 1,24 и 1,01 ± 0,31 мг 
соответственно) у больных АГ и НАЖБП достиг-
нут целевой диапазон АД. Отмечено снижение как 
офисного систолического АД (САД) (154,5 [148,0; 
160,0] против 133,0 [131,0; 136,0] мм рт. ст., р < 
0,001), так и офисного диастолического АД (ДАД) 
(94,0 [90,0; 99,0] против 82,0 [75,0; 87,0] мм рт. ст., 
р = 0,007) у 100 % пациентов. При оценке СМАД 
установлено статистически значимое снижение как 
САД, так и ДАД в дневные (СрСАД 142,0 [140,0; 
147,0] против 132,0 [125,0; 135,0] мм рт. ст., р < 
0,001; СрДАД 92,5 [91,0; 95,0] против 86,5 [83,0; 
88,0] мм рт. ст., р = 0,002) и ночные часы (СрСАД 
128,5 [119,0; 135,0] против 115,0 [110,0; 121,7] мм 
рт. ст., р < 0,001; СрДАД 74,0 [65,0; 84,0] против 
68,5 [60,0; 73,0] мм рт. ст., р = 0,005).

При оценке клинических данных и биоимпедан-
сометрии установлено снижение ИМТ (р < 0,001), 
окружности талии (104,0 [100,0; 112,0] против 101,0 
[98,0; 109,0] см, p < 0,001) и окружности бедер (116,0 
[111,0; 121,0] против 114,0 [108,0; 116,0] см, p < 0,001), 
доли подкожного (p = 0,013) и висцерального жира 
(p = 0,002), что может свидетельствовать об умень-
шении степени выраженности висцерального ожи-
рения. При расчете VAI и определении дисфункции 
жировой ткани (ATD) до и после лечения обращает 
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на себя внимание увеличение числа пациентов с нор-
мальным значением ATD (р = 0,030) и снижение до-
ли пациентов со средней степенью дисфункции (р = 
0,039). Кроме того, отмечается увеличение холесте-
рина липопротеинов высокой плотности (р = 0,027) 
после проведенного лечения. Также обращает на себя 
внимание снижение глюкозы крови (р = 0,024) и ре-
зистентности к инсулину, согласно данным расчета 
НОМА-IR (р = 0,002) и МИ (р = 0,030). При этом 

Таблица 1
КЛИНИКО-ДЕМОГРАФИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ 

И НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПЕЧЕНИ

Показатель

Больные
АГ + НАЖБП

(n = 30)
Мe [Q25; Q75]

Возраст, годы 56,0 [52,0; 58,0]
Пол, женщины/мужчины, n (%) 6 (20,0) / 24 (80,0)
ИМТ, кг/м2 33,0 [31,3; 34,7]
Избыточная масса тела, n (%) 5 (16,7)
Ожирение 1 ст., n (%) 25 (83,3)
ОТ/ОБ 0,92 [0,87; 0,95]
Длительность АГ, годы 5,0 [2,0; 10,0]
АГ I стадии, n (%) 4 (13,3)
АГ II стадии, n (%) 26 (86,7)
АГ 1-й степени, n (%) 9 (30,0)
АГ 2-й степени, n (%) 21 (70,0)

Общий сердечно-сосудистый риск, n (%):
Низкий 6 (20,0)
Средний 8 (26,7)
Высокий 16 (53,3)
Офисное САД, мм рт. ст. 154,5 [148,0; 160,0]

Офисное ДАД, мм рт. ст. 94,0 [90,0; 99,0]

ЧСС, уд/мин 71,0 [67,0; 77,0]
ПАД, мм рт. ст. 60,0 [55,0; 69,0]

СМАД, дневные часы
СрСАД, мм рт. ст. 142,0 [140,0; 147,0]

СрДАД, мм рт. ст. 92,5 [91,0; 95,0]

СМАД, ночные часы
СрСАД, мм рт. ст. 128,5 [119,0; 135,0]
СрДАД, мм рт. ст. 74,0 [65,0; 84,0]

Курение табака, n (%) 13 (26,0)
ИММЛЖ, г/м2 135,5 [129,0–142,0]
ИММЛЖ больше 95 г/м2 у женщин и больше 115 г/м2 у мужчин, n (%) 27 (90,0)
ХБП 3а, СКФ, мл/мин/1,73 м2 5 (16,6)

Примечание: АГ — артериальная гипертензия; НАЖБП — неалкогольная жировая болезнь печени; ИМТ — индекс массы 
тела; ОТ/ОБ — отношение объема талии к объему бедер; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое 
артериальное давление; ЧСС — частота сердечных сокращений; ПАД — пульсовое артериальное давление; СМАД — суточное 
мониторирование артериального давления; ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ХБП — хроническая болезнь 
почек; СКФ — скорость клубочковой фильтрации.

24-недельное лечение рамиприлом и индапамидом 
не привело к значимым изменениям основных по-
казателей пуринового обмена (табл. 2).

Наличие сочетанной патологии требовало до-
полнительной оценки состояния печени у больных 
АГ и НАЖБП. Наблюдалось благоприятное влияние 
комбинированной терапии рамиприлом и индапа-
мидом на структурно-функциональное состояние 
печени (табл. 3): отмечено снижение общего би-
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Таблица 3
ДИНАМИКА СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ПЕЧЕНИ 

У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПЕЧЕНИ

Показатель
До лечения

(n = 30),
Мe [Q25; Q75]

После лечения
(n = 30)

Мe [Q25; Q75]
p-значение

Общий билирубин, мкмоль/л 10,8 [9,1; 15,2] 9,3 [8,7; 10,3] 0,004*
АлАТ, ЕД/л 18,0 [11,0; 29,0] 15,0 [11,7; 22,3] 0,988
АсАТ, ЕД/л 21,0 [16,0; 22,7] 19,5 [16,0; 25,0] 0,767
ГГТП, Ед/л 29,6 [19,0; 47,5] 18,4 [10,1; 25,2] 0,049*
ЩФ, Ед/л 146,5 [136; 176] 135 [133,2; 169,2] 0,465
FLI, ед. 82 [75; 93] 77,5 [68; 79] 0,028*
NFS, ед. –1,8 [–2,1; –1,5] –2,3 [–2,9; –1,7] 0,017*

Примечание: АлАТ — аланинаминотрансфераза; АсАТ — аспартатаминотрансфераза; ГГТП — гамма-глутамилтранспеп-
тидаза; ЩФ — щелочная фосфатаза; FLI (Fatty Liver Index) — индекс стеатоза печени; NFS (NAFLD fibrosis score) — индекс 
фиброза печени; * — статистически значимое различие (p < 0,05).

Таблица 2
ДИНАМИКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ БИОИМПЕДАНСОМЕТРИИ, УГЛЕВОДНОГО, 

ЛИПИДНОГО И ПУРИНОВОГО ОБМЕНА У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ 
И НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПЕЧЕНИ

Показатель
До лечения

(n = 30),
Мe [Q25; Q75]

После лечения
(n = 30),

Мe [Q25; Q75]
p-значение

ИМТ, кг/м2 33,3 [31,3; 34,7] 32,8 [30,9; 34,4] < 0,001*
Подкожный жир, % 43,0 [37,2; 46,0] 41,5 [36,0; 45,0] 0,002*
Висцеральный жир, % 12,0 [10,0; 13,0] 10,0 [9,0; 11,0] 0,002*

ATD n (%)

Норма (VAI до 1,93) 7 (23,3) 15 (50,0) 0,029*
Легкая степень (VAI > 1,93 < 2,32) 6 (20,0) 6 (20,0) 1,000
Средняя степень (VAI = 2,32–3,24) 8 (26,7) 2 (6,7) 0,039*

Тяжелая степень (VAI > 3,24) 9 (30,0) 7 (23,3) 0,385
ОХС, ммоль/л 5,5 [4,5; 6,2] 5,5 [4,2; 5,6] 0,866
ХС ЛПВП, ммоль/л 1,5 [1,3; 1,6] 1,7 [1,5; 2,1] 0,027*
ХС ЛПНП, ммоль/л 3,0 [2,4; 3,8] 2,5 [2,4; 3,0] 0,262
ХС ЛПОНП, ммоль/л 0,9 [0,8; 1,2] 0,9 [0,7; 1,3] 0,672
ТГ, ммоль/л 2,1 [1,7; 2,6] 2,0 [1,6; 2,9] 0,491
ИА, у. е. 2,4 [1,7; 3,5] 2,2 [1,5; 2,8] 0,125
Глюкоза, ммоль/л 5,4 [4,9; 6,2] 5,0 [5,0; 5,5] 0,024*
Инсулин, мкМЕ/мл 5,2 [3,5; 5,7] 4,6 [2,6; 5,3] 0,082
МИ, у. е. 5,0 [3,5; 7,4] 4,3 [3,1; 5,7] 0,030*
МИ > 7,0 у. е., n (%) 8 (26,7) 3 (10,0) 0,090
НОМА-IR, у. е. 1,4 [1,0; 3,2] 1,0 [0,6; 1,4] 0,002*
НОМА-IR > 2 у. е., n (%) 9 (30,0) 5 (16,7) 0,180

МК, мкмоль/л 357,0 [309,4; 399,8] 357,0 [307,0; 401,6] 0,489

Примечание: ИМТ — индекс массы тела; ОХС — общий холестерин; ХС ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой 
плотности; ХС ЛПНП — холестерин липопротеинов низкой плотности; ХС ЛПОНП — холестерин липопротеинов очень низкой 
плотности; ТГ — триглицериды; ИА — индекс атерогенности; МИ — метаболический индекс; МК — мочевая кислота; * — ста-
тистически значимое различие (p < 0,05).
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лирубина (р = 0,004), ГГТП (р = 0,049), индексов 
стеатоза FLI (p = 0,027) и фиброза NFS (p = 0,017) 
печени. Также статистически значимо снизилось 
число пациентов с АлАТ > 40 ЕД/л (5 (16,7 %) про-
тив 0, p = 0,026).

За период наблюдения пациентов нежелатель-
ные явления не были зарегистрированы.

Обсуждение
Фиксированная комбинация рамиприла и ин-

дапамида (Консилар-Д24), используемая в течение 
24 недель, показала высокую антигипертензивную 
эффективность и хорошую переносимость у боль-
ных АГ и НАЖБП.

В ряде крупных исследований было установле-
но, что ИАПФ благоприятно воздействуют на ИР, 
углеводный и липидный обмен [24, 25]. Так, в обзоре 
N. S. Kalupahana (2011) подчеркивается, что блокада 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы при-
водит к улучшению чувствительности к инсулину, 
тем самым способствуя устранению метаболических 
нарушений [26]. В отношении рамиприла в много-
численных рандомизированных контролируемых 
исследованиях доказана его высокая антигипертен-
зиновая эффективность. Прием рамиприла в виде 
монотерапии (2,5–10 мг/сут) приводил к сниже-
нию CАД и ДАД, а также способствовал достиже-
нию целевого уровня АД у большинства больных, 
включенных в исследование [27, 28]. Рамиприл 
продемонстрировал высокую антигипертензивную 
эффективность, ангио- и нефропротективные свой-
ства у пациентов с АГ и метаболическим синдро-
мом [29, 30]. Также в крупных исследованиях по-
казано положительное влияние рамиприла на ИР, 
углеводный и липидный обмен у пациентов с АГ 
и предиабетом [31, 32].

Благоприятный эффект имеет сочетанное назна-
чение ИАПФ с индапамидом, так как последний, 
являясь тиазидоподобным диуретиком, обладает 
не только мочегонным, но и прямым вазодилати-
рующим действием, который осуществляется за 
счет блокирования медленных кальциевых каналов 
в клетках сосудистой стенки, повышения синтеза 
простагландина Е2 (ПГЕ2) в почках и простацикли-
на в сосудистой стенке, также он подавляет синтез 
эндотелийзависимого вазоконстрикторного факто-
ра и не обладает негативными метаболическими 
эффектами [33–35]. Согласно данным российского 
многоцентрового исследования МИНОТАВР, кото-
рое включало в себя пациентов с метаболическим 
синдромом и АГ, индапамид проявил себя как пре-
парат, эффективно снижающий АД. При этом он 
оказывал положительное влияние на показатели 
углеводного, липидного и пуринового обмена, об-

ладал доказанным кардио-, ангио- и нефропротек-
тивным действием [36, 37]. Также С. И. Ксенева 
и соавторы (2011) отмечают отсутствие негативного 
влияния индапамида на ИР у больных с метаболи-
ческим синдромом [38]. В исследовании с участи-
ем пожилых пациентов с хроническим вирусным 
гепатитом, алкогольным гепатитом и АГ изучалась 
эффективность и безопасность комбинаций индапа-
мида и ИАПФ. Ученые пришли к выводу, что дан-
ные комбинации не приводят к ухудшению функций 
печени у коморбидных больных [39].

В литературе представлены многочисленные дан-
ные о негативном влиянии гормонов висцерального 
ожирения на ИР, углеводный и липидный обмен [40, 
41]. Результаты нашего исследования свидетель-
ствуют о снижении выраженности висцерального 
ожирения и степени дисфункции жировой ткани 
через 24 недели комбинированной терапии рами-
прилом и индапамидом в сочетании с выполнением 
рекомендаций по изменению образа жизни и сниже-
нию массы тела (средиземноморский тип питания 
c уменьшением калоража на 500–1000 ккал от ис-
ходного и регулярная физическая активность), что 
способствовало улучшению показателей углеводного 
и липидного обменов [19]. Кроме того, отмечается 
уменьшение МИ и НОМА-IR, что подтверждает 
снижение степени ИР у больных АГ и НАЖБП при 
применении комбинированной антигипертензивной 
терапии рамиприлом и индапамидом в совокупности 
с нормализацией образа жизни. Важной особенно-
стью данной антигипертензивной терапии является 
благоприятное влияние на структурно-функциональ-
ное состояние печени у данной категории пациентов, 
что также способствовало улучшению показателей 
углеводного и липидного обменов.

Необходимо отметить важное ограничение дан-
ного исследования, заключающееся в отсутствии 
контрольной группы. Эффект терапии оценивался 
по анализу показателей до и после проводимого 
лечения на одной группе пациентов.

Заключение
24-недельное лечение фиксированной комби-

нацией рамиприла и индапамида (Консилар Д-24) 
совместно с рекомендациями по изменению образа 
жизни и снижению массы тела привели к снижению 
уровней офисного САД и ДАД, а также основных 
показателей СМАД, уменьшили степень выражен-
ности ИР и частоту дисфункции жировой ткани, 
снизили выраженность висцерального ожирения 
в исследуемой группе. Кроме того, соблюдение ле-
чебных рекомендаций оказало благоприятное влия-
ние на показатели углеводного, липидного обменов 
у больных АГ и НАЖБП и привело к улучшению 
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структурно-функционального состояния печени — 
отмечалось снижение выраженности стеатоза и фи-
броза печени по данным расчетных индексов FLI 
и NFS. Полученные данные позволяют говорить 
о том, что комбинированная антигипертензивная 
терапия рамиприлом и индапамидом является вы-
сокоэффективной и демонстрирует хороший про-
филь безопасности.
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