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Цель: определить влияние блокаторов ренин-ангиотензин-альдо-
стероновой системы в составе комбинированной терапии с блокатором 
кальциевых каналов на биомаркеры системного воспаления у пациентов  
с артериальной гипертензией.

Материал и методы: в исследование были включены 105 пациентов 
в возрасте с артериальной гипертензией I-II степени и неэффективным 
контролем артериального давления (офисное артериальное давление  
≥ 140/90 мм рт.ст.). Пациенты были разделены на 2 группы: 1-ая с применением 
периндоприла в средней дозе 5,94 ± 2,14 мг и амлодипина 6,07 ± 2,11 мг,  
2-ая – телмисартана 52,89 ± 19,6 мг и амлодипина 5,89 ± 1,93 мг в сопоставимых 
(p = 0,075 для периндоприла и телмисартана, р = 0,645 – для амлодипина). 

Исходно и через год после приема назначенной антигипертензивной 
терапии был проведен клинический осмотр; выполнялись общий анализ 
крови с расчетом гематологических индексов: индекса системного иммунного 
воспаления; индекса системного воспалительного ответа; соотношение 
нейтрофилов к лимфоцитам; соотношение тромбоцитов к лимфоцитам; 
соотношение лимфоцитов к моноцитам; соотношение моноцитов к холе-
стерину липопротеинов высокой плотности; липидограмма; определение 
концентрации высокочувствительного С-реактивного белка, цистатина С, 
интерлейкина-1β, интерлейкина-6, интерлейкина-8, фактора некроза 
опухоли-α, ангиотензина II и ангиотензинпревращающего фермента-2. 

Результаты: при проведении сравнительного проспективного ана-
лиза у пациентов из обеих групп с исходно сопоставимыми уровня-
ми систолического и диастолического артериального давления через год  
на фоне антигипертензивной терапии было получено сопоставимое снижение 
систолического и диастолического артериального давления: в 1-й группе 
от 145,85 ± 19,54/93,13 ± 12,36 до 133,13 ± 12,36/83,87 ± 9,11 мм рт.ст.  
(p < 0,001), во 2-й – от146,10 ± 11,75/93,90 ± 9,77 до 128,44 ± 22,18/ 
84,00 ± 9,29 мм рт.ст (p < 0,001). 

У пациентов 1 группы наблюдалось снижение содержания в крови 
интерлейкина-1β от 3,04 (1,84; 5,11) до 1,58 (0,88; 2,72) пг/мл (р = 0,003), 
интерлейкина-8 от 4,88 (4,27; 7,05) до 4,11 (2,53; 5,64) пг/мл (р = 0,007), 
цистатина С от 1,04 (0,93; 1,15) до 0,98 (0,87; 1,09) мг/мл (р < 0,001) и ангиотен-
зина II от 142974 (78048; 186608) до 101940 (54954; 153292) нг/мл (р = 0,016). 
У пациентов 2 группы наблюдалось снижение уровня интерлейкина-8  
от 5,31 (3,88; 6,58) до 3,57 (2,42; 5,23) пг/мл (р < 0,001) и цистатина С  
от 1,03 (0,91; 1,12) до 0,95 (0,87; 1,06) мг/мл (р = 0,002). 

Выводы: у пациентов с артериальной гипертензией на фоне комбиниро-
ванного лечения периндоприлом и амлодипином в течение года отмечалось 
снижение концентрации интерлейкина-1β, интерлейкина-8, цистатина С, 
ангиотензина II. У пациентов, принимавших телмисартан с амлодипином 
было выявлено уменьшение уровня интерлейкина-8 и цистатина С. 

THE EFFECT OF ANTIHYPERTENSIVE THERAPY 
ON THE LEVELS OF BIOMARKERS  
OF SYSTEMIC INFLAMMATION IN PATIENTS 
WITH HYPERTENSION
N.V. Yasiukaits, O.S. Pavlova, T.L. Denisevich, O.A. Barbuk, I.I. Russkikh
Republican Scientific and Practical Centre “Cardiology”, Republic of Belarus, Minsk

Key words: essential hypertension, inflammatory biomarkers, hematological indices, renin-angiotensin-aldosterone system blockers, interleukin-1β, 
interleukin-8, angiotensin II, cystatin C.

FOR REFERENCES. N.V. Yasiukaits, O.S. Pavlova, T.L. Denisevich, O.A. Barbuk, I.I. Russkikh. The effect of antihypertensive therapy on the levels  
of biomarkers of systemic inflammation in patients with hypertension. Neotlozhnaya kardiologiya i kardiovaskulyarnye riski [Emergency cardiology  
and cardiovascular risks], 2026, vol. 10, no. 1, pp. 2774–2783.

Оригинальные научные публикации

2774    Том 10  №1  2026 г.НЕОТЛОЖНАЯ КАРДИОЛОГИЯ И КАРДИОВАСКУЛЯРНЫЕ РИСКИ



Objective: to determine the effect of renin-angiotensin-aldosterone system 
blockers in combination therapy with calcium channel blocker on the dynamics 
of systemic inflammatory biomarkers in patients with hypertension.

Materials and мethods: the study included 105 patients aged 18 to 60 years 
with stage I-II hypertension and ineffective blood pressure control (office blood 
pressure ≥ 140/90 mmHg). Patients were divided into 2 groups: group 1 received 
perindopril at an average dose of 5.94 ± 2.14 mg and amlodipine 6.07 ± 2.11 mg; 
group 2 received telmisartan 52.89 ± 19.6 mg and amlodipine 5.89 ± 1.93 mg in com-
parable doses (p = 0.075 for perindopril and telmisartan, p = 0.645 for amlodipine). 

A clinical examination was performed at baseline and one year after taking 
the prescribed antihypertensive therapy; a complete blood count was performed 
with the calculation of hematological indices: systemic immune inflammation index; 
systemic inflammatory response index; neutrophil to lymphocyte ratio; platelet 
to lymphocyte ratio; lymphocyte-to-monocyte ratio; monocyte-to-high-density 
lipoprotein cholesterol ratio; lipidogram; determination of the concentration  
of high-sensitivity C-reactive protein, cystatin C, interleukin-1β, interleukin-6, 
interleukin-8, tumor necrosis factor-α, angiotensin II, and angiotensin-conver- 
ting enzyme-2.

Results: in a comparative prospective analysis, office systolic and dia-
stolic blood pressure levels significantly decreased in patients of both groups 
during antihypertensive therapy: in group 1 from 145.85 ± 19.54/93.13 ± 12.36 
to 133.13 ± 12.36/83.87 ± 9.11 mmHg (p < 0.001), in the 2nd – from 146.10 ± 11.75/ 
93.90 ± 9.77 to 128.44 ± 22.18/84.00 ± 9.29 mm Hg (p < 0.001).

In patients of group 1, there was a decrease in the blood content of inter-
leukin-1β from 3.04 (1.84; 5.11) to 1.58 (0.88; 2.72) pg/ml (p = 0.003), interleu-
kin-8 from 4.88 (4.27; 7.05) to 4.11 (2.53; 5.64) pg/ml (p = 0.007), cystatin C  
from 1.04 (0.93; 1.15) to 0.98 (0.87; 1.09) mg/ml (p < 0.001) and angiotensin 
II from 142974 (78048; 186608) to 101940 (54954; 153292) ng/ml (p = 0.016). 
In patients of group 2, there was a decrease in the level of interleukin-8  
from 5.31 (3.88; 6.58) to 3.57 (2.42; 5.23) pg/ml (p < 0.001) and cystatin C from  
1.03 (0.91; 1.12) to 0.95 (0.87; 1.06) mg/ml (p = 0.002). 

Conclusions: in patients with hypertension, combined treatment with 
perindopril and amlodipine showed a decrease in the concentrations of inter-
leukin-1β, interleukin-8, cystatin C, and angiotensin II over the course of a year. 
Patients taking telmisartan with amlodipine showed a decrease in interleukin-8 
and cystatin C levels. 

Введение
В середине прошлого века американский 

врач Ирвин Пейдж предложил мозаичную 
теорию патогенеза артериальной гипертен-
зии (АГ), суть которой заключалась в том,  
что стойкое повышение артериального дав-
ления (АД) является результатом взаимодей-
ствия многих факторов, таких как изменения 
эластичности и просвета сосудов, вязкости 
крови, ударного объема, объема циркулирую-
щей крови, активации нейрогуморальных ме-
ханизмов [1]. В последующие годы теория на-
шла свое подтверждение, и появились новые 
концепции мозаичной теории, доказывающие 
участие в патогенезе АГ генетических факто-
ров, иммунной системы, воспаления, оксида-
тивного стресса (ОС), микробиома и гомеос-
таза натрия [2, 3]. Традиционно терапия АГ 
была направлена на системы, участвующие 
в регуляции водно-солевого баланса: ренин- 
ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) 
и симпатической нервной системы. Однако 
данный подход, включая комбинированное 
лечение из трех и более классов антигипер-
тензивных препаратов, не всегда достаточно 
эффективен. Часть случаев можно объяс-
нить истинно резистентной АГ, еще часть – 
солечувствительным фенотипом АД [4]. По-
мимо неэффективности антигипертензив-
ной терапии, еще одной проблемой является 
сохранение остаточного риска развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) у па-
циентов с АГ даже после нормализации АД 
по сравнению с нормотензивными лицами 
при идентичном уровне АД [5]. Исследова-
тели из Фрамингемской когорты потомков 
установили, что уже существующее пораже-
ние органов-мишеней вносит не более 20 %  
в остаточный риск, в то время как 80% риска 

у пациентов с АГ, получающих оптимальное 
лечение, остаётся необъяснимым [6]. Ве роят
ной причиной данного феномена может 
являться активация иммунной системы, раз-
витие воспаления и ОС, что требует выявле-
ния новых мишеней терапии для улучшения 
прогноза пациентов с АГ [7]. 

Показано, что у пациентов с эссенциаль-
ной АГ активация иммунитета происходит 
на фоне повышения активности РААС и уве-
личения образования ангиотензина (АТ) II, 
который играет ключевую роль в активации 
иммунных клеток врожденного и приобре-
тенного иммунитета, развитии системного 
воспаления и ОС в экспериментальных мо-
делях и у пациентов с АГ [8, 9, 10].

Октапептид АТ II, образовавшись из об-
разовавшись из АТ I под действием ангио-
тензинпревращающего фермента (АПФ), свя-
зывается с рецепторами АТ II 1-го типа (AT1)  
в гладкомышечных клетках сосудов, вызы-
вая сужение сосудов и повышая перифериче-
ское сосудистое сопротивление, стимулирует  
выработку альдостерона и вазопрессина, ко-
торые воздействуют на почки, усиливая за-
держку натрия и жидкости. АТ II способству-
ет высвобождению норадреналина из симпа-
тических нервных окончаний и препятствует 
его обратному захвату, тем самым усиливая 
симпатическое адренергическое влияние на 
АД. При воздействии на рецепторы AT1 АТ II 
также активирует механизмы передачи сиг-
налов, которые способствуют ОС, воспале-
нию, пролиферации клеток и фиброзу [8, 11]. 
Исследования показали, что АТ II активирует 
НАД(Ф)Н-оксидазу в эндотелиальных клет-
ках и клетках гладких мышц сосудов, что 
приводит к усилению выработки O2

– и дру-
гих активных форм кислорода (АКФ), спо-
собствуя снижению биодоступности оксида 
азота и дисфункции эндотелия [9].
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Ингибиторы АПФ (иАПФ) и блокаторы 
рецепторов антиотензина (БРА) действуют 
на РААС, подавляя выработку и воздействие 
АТ II соответственно. Данные группы пре-
паратов, снижая окислительные и воспали-
тельные эффекты, индуцируемые АТ II, могут 
обладать дополнительными преимуществами 
по сравнению с другими антигипертензивны-
ми препаратами, ограничивая эндотелиаль-
ную дисфункцию и сосудистое воспаление.  
Кроме того, иАПФ блокирует деградацию 
брадикинина, который вызывает высвобож
дение NO, что приводит к улучшению эндо
телийзависимой вазодилатации. БРА, в свою 
очередь, блокирует рецепторы AT1, способ-
ствуя связыванию АТ II со свободными ре-
цепторами AT 2 типа и, следовательно, сти-
мулируют синтез и высвобождение NO, ин-
дуцируемые этими рецепторами [12]. 

Таким образом, целью нашей работы 
являлось определение влияния блокаторов 
РААС в составе комбинированной терапии 
с блокатором кальциевых каналов (БКК) на 
динамику биомаркеров системного воспале-
ния у пациентов с АГ.

Материал и методы
В исследование были включены 105 па-

циентов с АГ I-II степени и неэффективным 
контролем АД (офисное АД ≥ 140/90 мм рт.ст.)  
в возрасте от 18 до 60 лет. Было изучено влия
ние антигипертензивной терапии на био-
маркеры воспаления в 2-х группах, в которые 
пациенты были рандомизированы методом 
случайных чисел: пациентам 1 группы (n = 62)  
была назначена терапия иАПФ (периндо-
прил 4–8 мг) в комбинации с БКК (амлоди-
пин 5–10 мг); пациентам 2 группы (n = 43) –  
БРА (телмисартан 40–80 мг) в комбинации  
с БКК (амлодипин 5–10 мг). Все пациенты 
из исследуемых групп регулярно принима-
ли назначенные антигипертензивные пре-
параты. Контроль приверженности терапии 
проводился с применением напоминаний  
в ходе телефонных звонков и беседы врача  
с пациентами каждые 2 месяца в течение года.

Проведение настоящего клиническо-
го исследования было одобрено Независи- 
мым этическим комитетом Республиканского  
научно-практического центра «Кардиология» 
(протокол № 3 от 25.01.2022). Все пациенты за-
полнили информированное согласие на учас
тие в исследовании в письменном виде. Крите-
риями исключения из исследования являлись:  
симптоматическая АГ, хронические и острые 
формы ишемической болезни сердца (ИБС), 
острые нарушения мозгового кровообраще-
ния в анамнезе, острая ревматическая лихо-
радка и хроническая ревматическая болезнь 
сердца, острые и хронические воспалитель-
ные заболевания, бронхиальная астма и хро-

ническая обструктивная болезнь легких, ти-
реотоксикоз, воспалительные заболевания 
щитовидной железы, диффузные болезни 
соединительной ткани, сахарный диабет 1 
и 2 типа, ожирение 3 степени (индекс массы 
тела (ИМТ) ≥ 40 кг/м2), хроническая болезнь 
почек.

Всем пациентам исходно и через год пос
ле приема назначенной антигипертензивной 
терапии были выполнены следующие иссле-
дования:

1) клинический осмотр с определением 
факторов риска ССЗ и антропометрическим 
обследованием, которое включало измере-
ние роста и массы тела с определением ИМТ 
по формуле Кетле (масса тела, кг/рост2, м), 
окружности талии (ОТ, см). Наличие ожире-
ния оценивалось при ИМТ >29,9 кг/м2, а аб-
доминального ожирения – при значении ОТ 
более 102 см у мужчин и 88 см у женщин [13]; 

2) общий анализ крови с расчетом гема-
тологических индексов: индекса системного 
иммунного воспаления (SII) – количество 
тромбоцитов, умноженное на количество ней-
трофилов, разделенное на количество лимфо-
цитов; индекса системного воспалительного 
ответа (SIRI) –количество нейтрофилов, ум-
ноженное на количество моноцитов, разде-
ленное на количество лимфоцитов; соотно
ше ние нейтрофилов к лимфоцитам (NLR); 
соотношение тромбоцитов к лимфоцитам 
(PLR); соотношение лимфоцитов к моноци-
там (LMR); соотношение моноцитов к хо
лестерину липопротеинов высокой плотно-
сти (ХС-ЛПВП) (MHR);

3) биохимический анализ крови с опреде-
лением общего белка, мочевины, креатинина, 
общего билирубина, аланинаминотрансфе-
разы, аспартатаминотрансферазы, глюкозы, 
общего холестерина (ОХС), холестерина ли-
попротеинов низкой плотности (ХС-ЛПНП)  
и ХС-ЛПВП, триглицеридов (ТГ), мочевой 
кис лоты, высокочувствительного с-реактив
ного белка (вСРБ) (нормальное значение ме-
нее 5 мг/л), цистатина С (нормальное значе-
ние 0,31–0,79 мг/мл у пациентов от 0 до 50 лет; 
0,4–0,99 мг/мл у пациентов старше 50 лет) (ав-
томатический анализатор Architect Plus c4000 
(Abbott, США) по стандартным методикам  
c использованием наборов Abbott (США); 

4) определение концентрации интер-
лейкина (ИЛ)-1β (нормальное значение ме-
нее 11 пг/мл), ИЛ-6 (нормальное значение 
менее 10 пг/мл), ИЛ-8 (нормальное значение 
менее 10 пг/мл), фактора некроза опухоли-α 
(ФНО-α) (нормальное значение менее 6 пг/мл) 
в сыворотке крови проводилось иммуно
фер ментным методом с помощью наборов 
реа ген тов «Альфа-ФНО-ИФА-БЕСТ», «Ин тер - 
лей кин-1бета-ИФА-БЕСТ», «Интерлейкин-6- 
ИФА-БЕСТ», «Интерлейкин-8-ИФА-БЕСТ» 
(Вектор-бест, Россия);
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5) определение уровня АТ II с помощью 
набора реагентов Biorbyt Human AGT Pre-
Coated ELISA и АПФ-2 c помощью набора реа-
гентов Aviscera Bioscience Human Soluble ACE2 
ELISA Kit в сыворотке крови иммунофермент-
ным методом (Abcam, Великобритания).

Статистические методы: Расчет статисти-
ческой мощности для повторных измерений 
выполнен в программе Statistica 19.0 с помо-
щью вероятностного калькулятора нецент
рального F-распределения. Использовали 
следующие параметры: стандартизированную 
меру ожидаемой величины эффекта (0,3), 
предполагаемую корреляцию с повторными 
измерениями (0,5), число степеней свободы 
для эффекта и ошибки. Проверку нормально-
сти распределения переменных выполняли 
с помощью критерия Шапиро-Уилка. Коли
чественные переменные двух независимых 
вы борок сравнивали с использованием U-кри
терия Манна – Уитни. Для сопоставления 
показателей, измеренных в двух разных вре-
менных условиях на одной и той же исследуе
мой группы пациентов, использовали крите-
рий Вилкоксона. Для анализа индивидуаль-
ных изменений количественных показателей 
в динамике наблюдения использовали рас-
четный индекс динамики (ИД) – отношение  
значений показателя после лечения к значе-
нию до начала лечения. ИД выражали в про-
центах. Для всех критериев и тестов величи-
на критического уровня значимости (р) при-
нималась равной 0,05.

Результаты
Проанализированы результаты срав

нитель ного проспективного исследования 
у 105 пациентов с АГ с изучением влияния 

антигипертензивной терапии на биомаркеры 
системного воспаления. Пациенты 1-ой груп-
пы принимали периндоприл в средней дозе 
5,94 ± 2,14 мг и амлодипин 6,07 ± 2,11 мг,  
2-ой группы – телмисартан 52,89 ± 19,6 мг 
и амлодипин 5,89 ± 1,93 мг. Дозы антиги-
пертензивной терапии в обеих исследуемых 
группах были сопоставимы (p = 0,075 для пе-
риндоприла и телмисартана, р = 0,645 – для 
амлодипина). У пациентов с АГ и дисли-
пидемией (88 пациентов) были назначены 
статины, при этом назначенную гиполипи-
демическую терапию через год принимал  
61 пациент. Доля пациентов, принимавших 
розувастатин в 1 группе, составила 53,38%, 
во 2 – 65,12% (р = 0,187), средняя доза розува-
статина в 1 группе составила 10,11 ± 2,49 мг,  
во 2 – 10,37 ± 1,92 мг (р = 0,335). Пациенты 
первой и второй группы исходно были сопо-
ставимы по возрасту (средний возраст паци-
ентов 1-й группы составил 52,18 ± 6,24 года, 
2-й – 51,0 ± 6,4 года, р = 0,765) и уровням офис- 
ного систолического АД (САД) и диастоли-
ческого АД (ДАД) (АД в 1-й группе рав-
нялось 145,85 ± 19,54/92,33 ± 12,13 мм рт.ст,  
во 2-й – 146,10 ± 11,75/93,90 ± 9,77 мм рт.ст, 
p = 0,675 для САД и р = 0,547 для ДАД). На 
фоне антигипертензивной терапии у пациен-
тов обеих групп снизились уровни офисного 
САД и ДАД, а доля пациентов с достиже - 
нием целевого уровня АД (< 140/90 мм рт.ст.)  
при офисном измерении в 1-ой группе соста-
вила 59,67 %, во 2-ой – 62,79% (р = 0,827) (таб
лица 1). Также в 1-ой и 2-й группах наблюда-
лось снижение концентрации ХС-ЛПНП  
(р = 0,039 и p < 0,001 соответственно) и цис- 
татина С (p < 0,001 и р = 0,002 соответ-
ственно).

Показатель

Indicator

Группа

Group

1 группа (иАПФ+БКК)

Group 1 (ACE inhibitors+CCВ)
n = 62

2 группа (БРА+БКК)

Group 2 (BRA+CCВ)
n = 43

исходно

initially

через год

in a year
р

исходно

initially

через год

in a year
р

Офисное САД, мм рт.ст.

Office systolic blood pressure, mmHg
145,85 ± 19,54 133,13 ± 12,36 < 0,001 146,10 ± 11,75 128,44 ± 22,18 < 0,001

Офисное ДАД, мм рт.ст.

Office diastolic blood pressure, mmHg
92,33 ± 12,13 83,87 ± 9,11 < 0,001 93,90 ± 9,77 84,00 ± 9,29 < 0,001

ИМТ, кг/м2

BMI, kg/m2

31,50
(30,20; 33,75)

31,50
(29,05; 34,48) 0,922 29,74

(26,45; 31,97)
30,00

(27,37; 33,41) 0,580

ОТ у мужчин, см

WС in men, cm
n = 55

105,00
(99,50; 111,00)

104,50
(99,25; 115,75) 0,851 103,00

(98,25; 115,50)
104,00

(98,50; 111,00) 0,759

ОТ у женщин, см

WС in women, cm
n = 50

101,50
(94,00; 110,75)

103,00
(89,00; 108,50) 0,752 101,00

(85,00; 107,50)
104,50

(87,00; 108,00) 0,652

Глюкоза венозной крови, ммоль/л

Venous blood glucose, mmol/l
5,99  

(5,69; 6,48) 5,97 (5,51;6,39) 0,634 5,98  
(5,70; 6,35)

5,95  
(5,39; 6,53) 0,910

Таблица 1. 
Динамика результатов 
клинико-лаборатор-
ного обследования 
пациентов с АГ на фоне 
антигипертензивной 
терапии (Х ± SD;  
Me (LQ; UQ))

Table 1.  
Dynamics of the results 
of clinical and laboratory 
examination of patients 
with hypertension 
on the background 
of antihypertensive 
therapy (X ± SD;  
Me (LQ; UQ))
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Показатель

Indicator

Группа

Group

1 группа (иАПФ+БКК)

Group 1 (ACE inhibitors+CCВ)
n = 62

2 группа (БРА+БКК)

Group 2 (BRA+CCВ)
n = 43

исходно

initially

через год

in a year
р

исходно

initially

через год

in a year
р

Мочевая кислота, мкмоль/л

Uric acid, mmol/l
386,90  

(313,30;  451,50)
396,60 

(308,60;448,45) 0,997 364,00  
(277,60; 445,03)

356,70  
(303,43; 446,50) 0,828

ОХ, ммоль/л

TС, mmol/l
5,89  

(5,28;6,41)
5,75  

(4,74;6,44) 0,412 5,87  
(5,10; 6,78)

5,53  
(4,76; 6,57) 0,339

ХС-ЛПНП, ммоль/л

LDL cholesterol, mmol/l
4,19

(3,38; 4,89)
3,72

(2,82; 4,71) 0,039 4,21
(3,31; 5,07)

3,43
(2,82; 4,67) < 0,001

ХС-ЛПВП, ммоль/л

HDL cholesterol, mmol/l
1,36 ( 

1,19;1,60)
1,37  

(1,14;1,62) 0,922 1,46  
(1,17;1,54)

1,34  
(1,11; 1,55) 0,903

ТГ, ммоль/л

TG, mmol/l
1,55  

(1,04; 2,00)
1,33  

(0,90; 1,98) 0,418 1,49  
(1,02; 2,28)

1,30  
(0,97; 1,97) 0,915

Цистатин С, мг/мл

Cystatin C, mg/ml
1,04

(0,93; 1,15)
0,98

(0,87; 1,09) < 0,001 1,03
(0,91; 1,12)

0,95
(0,87; 1,06) 0,002

Креатинин, мкмоль/л

Creatinine, mmol/l
71,80

(64,00; 86,13)
75,35  

(65,33; 90,58) 0,528 72,50
(64,55; 85,65)

76,90
(66,40; 86,00) 0,793

П р и м е ч а н и я:  АГ – артериальная гипертензия, иАПФ – ингибитор ангиотензин-превращающего фермента, БРА – блокатор рецепторов ангиотензина, БКК – блокатор 
кальциевых каналов, САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое артериальное давление, ХС-ЛПНП – холестерин липопротеинов низкой 
плотности, ХС-ЛПВП – холестерин липопротеинов высокой плотности, ТГ – триглицериды, ИМТ – индекс массы тела, ОТ – окружность талии, ОХ – общий холестерин

N o t e s: ACE – angiotensin converting enzyme, ARB – angiotensin receptor blocker, CCВ – calcium channel blocker, BP – blood pressure, LDL – low-density lipoprotein,  
HDL– high-density lipoprotein, BMI – Body mass index, WC – Waist circumference, TC – Total cholesterol, TG – Triglycerides/

Анализ динамики биомаркеров воспаления 
и гематологических индексов показал, что 
у пациентов с АГ обеих групп наблюдалось 
снижение концентрации ИЛ-8. У пациен-
тов, принимавших иАПФ с БКК, было выяв-
лено статистически значимое уменьшение 
уровня ИЛ-1β (р = 0,003) и АТ II (р = 0,016) 
в крови, в сравнении с приемом БРА с БКК 
(р = 0,162 и р = 0,098 соответственно). Кро-
ме того, у пациентов 2 группы наблюдалось 
увеличение концентрации вСРБ (р = 0,001) 
(таблица 2).

Исходно пациенты обеих групп были 
сопоставимы по уровню биомаркеров вос-
паления и значениям гематологических 
индексов, а также концентрациям АТ II 
и АПФ-2 (p = 0,513 для вСРБ, p = 0,390 для 
интерлейкина-1β (ИЛ-1β), р = 0,766 для ин-
терлейкина-6 (ИЛ-6), р = 0,335 для интерлей-
кина-8 (ИЛ-8), р = 0,576 для фактора некро-
за опухоли-α (ФНО-α), p = 0,736 для АТ II,  
р = 0,909 для АПФ-2, р = 0,641 для SII, р = 0,365 
для SIRI, р = 0,889 для MHR, р = 0,567 для 
NLR, р = 0,457 для PLR и р = 0,876 для LMR). 

Окончание табл. 1 / End of Table 1

Показатель

Indicator

Группа

Group
1 группа (иАПФ+БКК)

Group 1 (ACE inhibitors+CCВ)
n = 62

2 группа (БРА+БКК)

Group 2 (BRA+CCВ)
n = 43

исходно

initially

через год

in a year
р

исходно

initially

через год

in a year
р

вСРБ, мг/л

hCRP, mg/l
1,42

(0,77; 2,58)
1,52

(0,98;3,26) 0,188 1,24
(0,64; 2,73)

2,01
(0,88; 3,01) 0,001

ИЛ-1β, пг/мл

IL-1β, pg/ml
3,04

(1,84; 5,11)
1,58

(0,88; 2,72) 0,003 2,23
(1,63; 3,8)

1,99
(0,98; 3,72) 0,162

ИЛ-6, пг/мл

IL-6, pg/ml
2,66

(1,88; 3,67)
2,46

(1,88-3,67) 0,841 2,52
(1,96;3,50)

2,51
(1,73; 3,63) 0,959

ИЛ-8, пг/мл

IL-8, pg/ml
4,88

(4,27; 7,05)
4,11

(2,53; 5,64) 0,007 5,31
(3,88; 6,58)

3,57
(2,42; 5,23) < 0,001

ФНО-α, пг/мл

TNF-α, pg/ml
0,77

(0,34; 1,27)
1,00

(0,38; 1,47) 0,399 0,59
(0,32; 1,21)

0,82
(0,13; 1,64) 0,494

Ангиотензин II, нг/мл

Angiotensin II, ng/ml
142974,0  

(78048,0; 186608,0)
101940

(54954; 153292) 0,016 132910
(42617; 271480)

102748
(62990; 148444) 0,098

Таблица 2.  
Динамика показателей  
воспаления у 
пациентов с АГ на фоне 
приема антигипертен-
зивной терапии  
(Me (LQ; UQ))

Table 2.  
Dynamics of inflammation 
in patients  
with hypertension  
on the background  
of antihypertensive 
therapy (Me (LQ; UQ))
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Показатель

Indicator

Группа

Group
1 группа (иАПФ+БКК)

Group 1 (ACE inhibitors+CCВ)
n = 62

2 группа (БРА+БКК)

Group 2 (BRA+CCВ)
n = 43

исходно

initially

через год

in a year
р

исходно

initially

через год

in a year
р

АПФ-2, нг/мл

ACE-2, ng/ml
34571,05

(11402,40; 66728,10)
23641,50  

(16991,50; 72151,41) 0,855 23655,25  
(9747,98; 55224,58)

13152,00
(7899,99; 56,455) 0,654

SII 410,00
(323,96; 560,89)

372,35  
(289,79; 483,34) 0,253 397,06

(324,07; 571,67)
386,67

(296,34; 503,64) 0,931

SIRI 0,87
(0,57; 1,25)

0,91
(0,59; 1,20) 0,819 0,79

(0,69; 1,13)
0,82

(0,68; 1,24) 0,435

MHR 0,37
(0,26; 0,48)

0,36
(0,24; 0,40) 0,566 0,39

(0,26; 0,48)
0,41

(0,26; 0,52) 0,306

NLR 1,83
(1,44; 2,11)

1,74
(1,28; 2,00) 0,339 1,76

(1,41; 2,26)
1,67

(1,39; 2,04) 0,928

PLR 128,33
(100,90; 161,94)

123,89
(92,94; 154,42) 0,354 132,35

(101,82; 164,77)
128,89

(114,18; 154,69) 0,943

LMR 3,68
(2,83; 4,33)

3,71
(3,00; 4,33) 0,525 3,59

(2,24; 4,60)
3,29

(2,57; 4,20) 0,178

П р и м е ч а н и я: АГ – артериальная гипертензия, иАПФ – ингибитор ангиотензин-превращающего фермента, БРА – блокатор рецепторов ангиотензина,  
БКК – блокатор кальциевых каналов, вСРБ – высокочувствительный С-реактивный белок, ИЛ – интерлейкин, ФНО-α – фактор некроза опухоли-α, SII – индекс 
системного иммунного воспаления, SIRI – индекс системного воспалительного ответа, NLR – соотношение нейтрофилов к лимфоцитам, PLR – соотношение 
тромбоцитов к лимфоцитам, MHR – соотношение моноцитов к холестерину липопротеинов высокой плотности, LMR – соотношение лимфоцитов к моноцитам.

N o t e s: ACE – angiotensin converting enzyme, ARB – angiotensin receptor blocker, CCВ – calcium channel blocker, hCRP – highly sensitive C–reactive protein, IL– interleukin, 
TNF-α – tumor necrosis factor-α, SII – index of systemic immune inflammation, SIRI – index of systemic inflammatory response, NLR – ratio of neutrophils to lymphocytes, 
PLR – ratio of platelets to lymphocytes, MHR – ratio of monocytes to high–density lipoprotein cholesterol, LMR – ratio of lymphocytes to monocytes.

отмечено снижение концентрации вСРБ, при 
этом при приеме БРА у 50% пациентов с АГ 
выявлено повышение уровня указанного био-
маркера воспаления, которые в среднем не пре-
вышали нормативные показатели высокого 
сердечно-сосудистого рис ка (более 3 мг/л). 

В 1-й группе пациентов индекс динами-
ки вСРБ составил 117 % (80; 181) и был значи-
тельно ниже, чем во 2-й группе (145 % (104; 211), 
р = 0,045) (таблица 3). Согласно значениям 
медианы и интерквартильного диапазона  
как минимум у 25% лиц, принимавших иАПФ, 

Окончание табл. 2 / End of Table 2

Показатель

Indicator

Группа

Group
р1 группа (иАПФ+БКК)

Group 1 (ACE inhibitors+ CCВ)
n = 62

2 группа (БРА+БКК)

Group 2 (BRA+CCВ)
n = 43

ИД вСРБ, %

DI hCRP, %
117 (80; 181) 145 (104; 211) 0,045

ИД ИЛ-1β, %

DI IL-1β, %
55 (19; 100) 87 (43; 150) 0,205

ИД ИЛ-8, %

DI IL-8, %
92 (44; 100) 75 (37; 99) 0,507

ИД цистатин С, %

DI cystatin С,%
96 (87; 101) 95 (89; 101) 0,992

ИД ХС-ЛПНП, mmol/l, %

DI LDL cholesterol, mmol/l, %
94 (78; 113) 86 (77; 103) 0,201

ИД ангиотензин II, %

DI angiotensin II, %
57 (33; 100) 58 (32; 100) 0,855

П р и м е ч а н и е: АГ – артериальная гипертензия, иАПФ – ингибитор ангиотензин-превращающего фермента, БРА – блокатор рецепторов ангиотензина,  
БКК – блокатор кальциевых каналов, вСРБ – высокочувствительный С-реактивный белок, ИЛ – интерлейкин, ХС-ЛПНП – холестерин липопротеинов низкой плотности, 
ИД – индекс динамики.

N o t e: ACE – angiotensin converting enzyme, ARB – angiotensin receptor blocker, CCB - calcium channel blocker, hCRP – highly sensitive C–reactive protein, IL–interleukin, 
LDL – low-density lipoprotein, DI – dynamics index.

Таблица 3.  
Динамические  
показатели  
лабораторных тестов  
у пациентов с АГ  
на фоне приема 
иАПФ и БРА в составе 
комбинированной 
терапии с БКК  
(Me (LQ; UQ))

Table 3.  
Dynamic parameters 
of laboratory tests 
in patients with 
hypertension  
on the background  
of АСЕ inhibitors  
and ARBs as part  
of combined therapy 
with CCВ (Me (LQ; UQ))
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У пациентов с АГ в обеих группах, при-
нимавших наряду с ангипертензивной тера-
пией статины, достоверно снизились меди-
анные значения концентрации цистатина С 
(р < 0,001), ЛПНП (р = 0,005) и ТГ (р = 0,05),  
в отличие от пациентов, не принимавших 

статины (таблица 4). Вне зависимости от 
приема статинов у пациентов с АГ медиа
ны концентрации ИЛ-8 и АТ-II через год 
на фоне антигипертензивного лечения были 
значимо ниже, чем при стартовом обсле-
довании. 

Показатель

Indicator

Группа

Group

Прием розувастатина

Taking rosuvastatin
(n = 61)

Без приема розувастатина

Without taking rosuvastatin
(n = 44)

исходно

initially

через год

in a year
р

исходно

initially

через год

in a year
р

вСРБ, мг/л

hCRP, mg/l
1,34  

(0,70; 2,34)
1,71  

(0,98; 2,93) 0,059 1,41
(0,57; 3,19)

1,96
(0,91; 3,88) 0,060

ИЛ-1β, пг/мл

IL-1β, pg/ml
2,17

(1,40; 3,97)
2,18

(1,06; 3,19) 0,092 2,11
(0,96; 2,94)

1,19
(0,77; 2,72) 0,084

ИЛ-6, пг/мл

IL-6, pg/ml
2,66

(1,96; 3,71))
2,27

(1,72; 3,73) 0,779 2,72
(1,74; 3,63)

2,51
(1,42; 4,18) 0,262

ФНО-α, пг/мл

TNF-α, pg/ml
0,70

(0,26; 1,22)
0,80

(0,064; 1,50) 0,502 0,81
(0,47;1,31)

0,98
(0,42;1,64) 0,587

ИЛ-8, пг/мл

IL-8, pg/ml
5,02 

(4,46; 6,58)
3,93 

(2,99; 5,64) 0,001 4,85 
(3,45; 8,36)

2,72 
(2,09; 5,18) 0,009

Цистатин С, мг/мл

Cystatin С, mg/ml
1,06 

(0,92; 1,14)
0,96 

(0,89; 1,06)  < 0,001 1,02 
(0,92; 1,12)

0,97
(0,82; 1,13) 0,076

ТГ, ммоль/л

TG, mmol/l
1,51

(1,00; 2,23)
1,25 

(0,87; 1,95) 0,05 1,52
(1,1; 1,99)

1,42
(1; 2) 0,488

ХС-ЛПВП, ммоль/л

HDL cholesterol, mmol/l
1,46  

(1,21; 1,63)
1,4

(1,2; 1,67) 0,731 1,26 (1,09; 1,52) 1,25  
(1,04; 1,49) 0,917

ХС-ЛПНП, ммоль/л

LDL cholesterol, mmol/l
4,46  

(3,46; 5,06)
3,77  

(2,88; 4,82) 0,005 3,95 (3,11; 4,7) 3,41  
(2,76; 4,58) 0,059

АТ II, нг/мл

АT II, ng/ml
140976  

(44652; 213840)
102748  

(55355; 156930) 0,025 142974  
(67810; 325640)

101940  
(67810; 143046) 0,049

П р и м е ч а н и я: ИЛ-8 – интерлейкин-8, ХС-ЛПНП – холестерин липопротеинов низкой плотности, ХС-ЛПВП – холестерин липопротеинов высокой плотности, 
ТГ – триглицериды, АТ II – ангиотензин II.

N o t e s: IL-8 – interleukin-8, LDL – low-density lipoprotein, HDL– high-density lipoprotein, TG – Triglycerides, АT II – Аngiotensin II.

Таблица 4.  
Статистически значимая 
динамика лабораторных 
показателей у пациентов 
с АГ в зависимости  
от приема статинов  
в сочетании  
с антигипертензивной 
терапией (Me (LQ; UQ))

Table 4.  
Statistically significant 
dynamics of laboratory 
parameters in patients 
with hypertension 
depending on taking 
statins in combination 
with antihypertensive 
therapy (Me (LQ; UQ))

Обсуждение
На сегодняшний день представлены не-

многочисленные результаты эксперименталь-
ных и клинических исследований о влиянии 
иАПФ, БРА и БКК на показатели воспаления 
при АГ, а также у пациентов с ССЗ и сахар-
ным диабетом (СД), однако полученные дан-
ные оказались противоречивы. В 2006 году 
Andrzejczak D et al. провели ряд исследова-
ний, в которых определялась возможность 
эналаприла, квинаприла, лозартана и амло-
дипина модулировать концентрации про-
воспалительных цитокинов (ФНО-α, ИЛ-1β, 
ИЛ-6), индуцируемых липополисахаридами 
в сыворотке крови у крыс со спонтанной АГ. 
Эналаприл, квинаприл и лозартан снижали 
концентрацию ФНО-α и ИЛ-1β в сыворотке 
крови через 21 день, прием квинаприла до-
полнительно снижал уровень ИЛ-6. На фоне 
приема амлодипина уменьшалось содержа-

ние ФНО-α в сыворотке крови и увеличива-
лось – ИЛ-6 [14, 15]. 

Yasunari K et al. показали, что примене-
ние БРА (валсартан 80 мг) снижало уровень 
СРБ и выработку АФК моноцитами в группе 
пациентов с АГ и гипертрофией левого желу-
дочка (ГЛЖ) (n = 104) в отличие от примене-
ния БКК (амлодипин 5 мг) через восемь ме-
сяцев наблюдения [16]. Также в одном из ис-
следований было показано, что ирбесартан 
уменьшал концентрацию СРБ и свободных 
радикалов после четырех недель лечения по 
сравнению с исходным уровнем у пациентов 
с осложненным течением АГ, которые ранее 
принимали любые другие БРА [17]. В нашем 
исследовании у пациентов с неосложненной 
АГ, принимающих телмисартан в составе 
комбинированной терапии с амлодипином 
в течение года, уровень вСРБ несколько уве-
личился, однако оставался в диапазоне нор-
мальных значений. Доступны результаты 
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исследования с более длительным приемом 
БРА (5,4 года) с участием 933 пациентов с АГ, 
получавших антигипертензивные препара-
ты различных групп, в котором оценива-
лось влияние БРА на показатели воспаления 
(СРБ, ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α). Исходно и по 
прошествии 5,4 лет не было обнаружено раз-
личий между участниками, принимавшими 
или не принимавшими БРА, по всем изучен-
ным маркерам воспаления [18]. В настоящем 
исследовании также не было отмечено влия-
ния БРА на ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α.

В 2022 году был проведен мета-анализ 
тридцати двух рандомизированных конт
ролируемых исследований (РКИ), в которых 
определялось влияние иАПФ или БРА по срав-
нению с плацебо на любой из следующих био-
маркеров воспаления: СРБ, ИЛ-6 или ФНО-α. 
Было показано, что иАПФ продемонстриро-
вали благоприятный эффект снижения СРБ, 
ИЛ-6 и ФНО-α, тогда как БРА были эффек-
тивны как класс только в снижении уров-
ня ИЛ-6 [1]. Однако в данный анализ были 
включены исследования с участием не толь-
ко пациентов с неосложненной АГ, но с ССЗ, 
сахарным диабетом (СД), воспалительными  
и онкологическими заболеваниями, прини
ма ющие блокаторы РААС. У участников на
шего исследования с включением лиц с неос
лож ненной АГ, терапия БРА (телмисартан)  
и БКК (амлодипин) не влияла на уровень 
ИЛ-6, а терапия иАПФ (периндоприл) и БКК 
(амлодипин) – на уровни вСРБ, ИЛ-6 и ФНО-α, 
что может объясняться более низким воспа-
лительным статусом исследуемой группы 
и менее длительным приемом препаратов. 
Однако отмечалось снижение уровней ИЛ-1β 
и ИЛ-8 в группе пациентов, принимавшей 
периндоприл с амлодипином.

Влияние антигипертензивной терапии 
на активацию иммунных клеток на сегод-
няшний день изучено недостаточно. Доказа-
но, что активация моноцитов играет важную 
роль в патогенезе АГ, а их содержание повы-
шается у пациентов по мере роста АД [20]. 
В нашем исследовании у пациентов обеих 
групп не наблюдалось значимой динамики 
абсолютного числа моноцитов и значений 
гематологических индексов с использов- 
анием моноцитов (MHR и LMR). Проведенное 
ранее аналогическое исследование с учас тием 
пациентов с АГ без СД и пациентов с АГ  
и СД 2-го типа показало, что прием валсарта-
на в дозировке 80 мг в сутки в течение 8 не-
дель значительно снизил уровень маркеров 
активации моноцитов и эндотелиальных 
клеток у пациентов с СД, но не у пациентов 
без СД [21]. Также было проведено исследо-
вание с оценкой влияния блокаторов РААС 
на колониестимулирующий фактор макро-
фагов, который индуцирует пролиферацию, 
дифференцировку и активацию моноцитов 

и макрофагов у пациентов с острым инфар-
ктом миокарда, которое показало отсут-
ствие влияния иАФП и БРА на данный по-
казатель [22]. В исследовании Marketou M.E.  
и соавторов лечение телмисартаном, но не ам-
лодипином, у пациентов с АГ приводило 
к снижению экспрессии гена моноклональ-
ного хемотаксического белка-1, играющего 
важную роль в активации моноцитов [23]. 
Таким образом, изменение количества им-
мунных клеток у пациентов с АГ с течением 
времени и возможное влияние на них анти-
гипертензивных препаратов требуют даль-
нейшего изучения. 

В нашем исследовании пациенты обеих 
групп принимали БКК – амлодипин. Доступ-
ные исследования, оценивающие влияние 
БКК на уровень воспалительных маркеров  
у пациентов с АГ немногочисленны и прове-
дены на малых выборках. Показано, что БКК 
могут восстанавливать эндотелий-зависимую 
вазодилатацию у пациентов с АГ, повышая 
биодоступность оксида азота за счет антиок-
сидантной активности [12]. Celık Т. и соавто-
ры показали, что у пациентов с впервые диа-
гностированной эссенциальной АГ амлоди-
пин (10 мг), но не валсартан (160 мг) снижал 
уровень вСРБ [24]. В исследовании, прове-
денном Kim H.J. и соавторами с включением 
пациентов с СД 2-го типа и АГ, уровень мар-
кера окислительного стресса нитротирози-
на на фоне приема валсартана или амлоди-
пина был ниже, чем в начале исследования 
[25]. Эти данные могут свидетельствовать  
о положительном влиянии БКК на системное 
воспаление и ОС у пациентов с АГ.

В некоторых исследованиях также пока-
зан плейотропный противовоспалительный 
эффект статинов. При проведении система-
тического обзора и мета-анализа РКИ было 
оценено влияние статинов на сывороточные 
уровни СРБ, вСРБ ФНО-α, моноцитарный 
хемотаксический протеин-1, васкулярные 
мо лекулы клеточной адгезии-1 и ИЛ-6 у па
ци ентов с ССЗ, по результатам которого было 
получено снижение СРБ, вСРБ и ФНО-α [26, 
27]. По данным метаанализа 35 РКИ, приме-
нение статинов снижало уровень СРБ в сы-
воротке крови при первичной профилактике 
сердечно-сосудистых заболеваний, при этом 
не оказывая влияния на содержание ФНО-α, 
ИЛ-6, молекулы клеточной адгезии, раство-
римый E-селектин и эндотелин-1 в сыворот-
ке крови [28]. В нашем исследовании у паци-
ентов, принимающих комплексную терапии 
статинами и антигипертензивными препа-
ратами в течение года не было дополнитель-
ного преимущества в снижении уровней 
воспалительных цитокинов по сравнению 
с пациентами, получавшими антигипертен-
зивную терапию без приема статинов, кроме 
снижения уровня цистатина С.
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В настоящее время отсутствует доступ-
ная общепринятая стратегия воздействия на 
иммунную систему и неспецифическое вос-
паление, снижающая высокие остаточные рис
ки развития ССЗ на фоне антигипертензив-
ной терапии и нормализации АД у пациентов 
с АГ. Решение данной задачи имеет высокий  
научный и практический приоритет, что тре-
бует проведения дальнейших исследований, 
позволяющих более глубоко понять механиз-
мы реализации воспаления и ОС у пациентов 
с неосложненной АГ, а также учитывающие 
наличие сопутствующих заболеваний, в том 
числе СД и осложнений АГ, влияющих на им-
мунную систему.

Заключение
У пациентов с АГ на фоне комбиниро-

ванного лечения периндоприлом и амлоди-
пином в течение года отмечалось снижение 
концентрации ИЛ-1β, ИЛ-8, цистатина С, АТ II. 
У пациентов, принимавших телмисартан с ам-
лодипином было выявлено уменьшение уров-
ня ИЛ-8 и цистатина С. 
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