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Диагноз резистентной к терапии артериальной гипертензии (АГ) устанавливается, если контроль уровня артериального 
давления (АД) не достигается при лечении с  использованием оптимально подобранных доз трех антигипертензивных 
препаратов первой линии, включая тиазидный диуретик, или если для достижения адекватного контроля АД необходимо 
применение 4-х и  более антигипертензивных препаратов различных классов. Также, необходимо предварительно 
исключить диагнозы псевдорезистентной АГ и «гипертензии белого халата». С развитием псевдорезистентной АГ свя-
заны такие факторы, как: низкая приверженность пациентов к  назначенной терапии, назначение слишком низких 
доз антигипертензивных препаратов, неправильная техника проведения тонометрии во время посещения врача, 
а  также необходимость самостоятельно оплачивать покупку лекарств. Следует также исключать или лечить вторичную 
гипертензию. Терапия первичной АГ и  АГ, ассоциированной с  различными хроническими заболеваниями, должна 
проводиться в  соответствии с  рекомендациями ACC/AHA по лечению АГ от 2017  года. С  развитием резистентной АГ 
связаны: ожирение, чрезмерное употребление соли и алкоголя, диета с низким содержанием растительных волокон, низкий 
уровень физической активности, наличие обструктивного апноэ сна, использование кокаина, амфетаминов, нестероидных 
противовоспалительных препаратов, комбинированных оральных контрацептивов, стероидных препаратов, препаратов, 
обладающих симпатомиметической активностью (назальные сосудосуживающие препараты и  таблетки для похудения), 
эритропоэтина, лакрицы, растительных препаратов (хвойник), прогрессирующая хроническая болезнь почек, некорректно 
подобранные дозы диуретиков. Низкая резистентность к назначенной антигипертензивной терапии и к соблюдению меро-
приятий по изменению образа жизни являются частыми причинами резистентной к терапии АГ. Лечение резистентной АГ 
включает улучшение приверженности к фармакологической терапии, диагностика и лечение вторичной АГ, изменение об-
раза жизни и лечение ожирения и других хронических заболеваний. Улучшению контроля АД может способствовать замена 
гидрохлортиазида на другой тиазидный диуретик с более длительным временем действия, например, хлорталидон. Эффект 
диуретических препаратов ослабевает при снижении скорости клубочковой фильтрации ниже 40 мл/мин/1,73 м2. В этом 
случае, рекомендовано применение петлевых диуретиков, таких как фуросемид, каждые 12 часов. Если для адекватного 
контроля АД у пациента, получающего антигипертензивные препараты трех разных классов в достаточных дозах, рекомен-
довано добавление четвертого препарата, рекомендуется добавление препарата из класса антагонистов минералокорти-
коидных рецепторов. Для определения других возможных фармакологических (например, сакубитрил/валсартан или фи-
рибастат) и инструментальных подходов к терапии резистентной АГ необходимы дальнейшие клинические исследования.
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Abstract
Resistant hypertension is diagnosed if the blood pressure (BP) is not controlled despite optimum doses of 3 first-line classes 
of antihypertensive drugs including a thiazide diuretic or if adequate BP control needs 4 or more antihypertensive drugs from 
different classes Pseudohypertension and white coat hypertension must be excluded. Poor patient compliance, inadequate 
doses of antihypertensive drugs, poor office BP measurement technique, and having to pay for costs of drugs are factors 
associated with pseudoresistant hypertension. Secondary hypertension must be excluded and treated. Primary hypertension 
and hypertension associated with different comorbidities must be treated as recommended by the 2017 American College of 
Cardiology/American Heart Association hypertension guidelines. Factors contributing to resistant hypertension include obesity, 
a high-sodium, low-fiber diet, excess alcohol intake, physical inactivity, obstructive sleep apnea, use of cocaine, amphetamines, 
non-steroidal anti-inflammatory drugs, oral contraceptive hormones, adrenal steroid hormones, sympathomimetic drugs (nasal 
decongestants and diet pills) erythropoietin, licorice, herbal supplements such as ephedra, progressive renal insufficiency, and 
inadequate diuretic therapy. Patient non-adherence to both lifestyle measures and antihypertensive drug therapy are major 
factors for treatment-resistant hypertension. Treatment of resistant hypertension includes improving compliance with use of 
medication, detection and treatment of secondary hypertension, use of lifestyle measures, and treatment of obesity and other 
comorbidities. Switching the patient from hydrochlorothiazide to a longer acting thiazide-type diuretic such as chlorthalidone 
may improve BP control. The beneficial effects of thiazide diuretics are reduced when the glomerular filtration rate is reduced 
to less than 40 ml/minute/1.73 m2. These patients should be treated with a loop diuretic such as furosemide every 12 hours If 
a fourth antihypertensive drug is needed to control blood pressure in persons treated with adequate doses of antihypertensive 
drugs from different classes including a thiazide-type diuretic, a mineralocorticoid receptor antagonist should be added to the 
therapeutic regimen. Further research is needed on investigational drugs and device therapy for treating resistant hypertension.: 
Clinical trials are indicated for the treatment of resistant hypertension by sacubitril/valsartan and also by firibastat.
Keywords: resistant hypertension; antihypertensive drugs; diuretics; mineralocorticoid receptor antagonists; lifestyle 
measures; device therapy for hypertension.
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Список сокращений
АГ 	 — ​артериальная гипертензия
АМР 	 — ​�антагонисты минералокортикоидных ре-

цепторов
ББК 	 — ​блокаторы рецепторов ангиотензина
БРА 	 — ​блокаторы кальциевых каналов
ДАД 	 — ​диастолическое артериальное давление

иАПФ 	 — ​�ингибиторы ангиотензинпревращающе-
го фермент

ИБС 	 — ​ишемическая болезнь сердца
ЛЖ 	 — ​левый желудочек
НПВС 	 — ​�нестероидные противовоспалительные 

препараты
ОКС 	 — ​острый коронарный синдром



6 Международный журнал сердца и сосудистых заболеваний. Том 8, № 28, декабрь 2020. Передовая статья

САД 	 — ​систолическое артериальное давление
СД 	 — ​сахарный диабет
СКФ 	— ​скорость клубочковой фильтрации
ССЗ 	 — ​сердечно-сосудистые заболевания
ТИА 	 — ​транзиторная ишемическая атака

ФВ 	 — ​фракция выброса
ХБП 	 — ​хроническая болезнь почек
ХСН 	 — ​хроническая сердечная недостаточность
ЧСС 	 — ​частота сердечных сокращений

Введение
Согласно  рекомендациям ACC/AHA по артериаль
ной гипертензии (АГ), выпущенным в  2017  году, 
систолическое артериальное давление (САД) 
130–139  мм рт.ст. и  диастолическое артериальное 
давление (ДАД) 80–89  мм рт.ст. соответствуют 
1 степени артериальной гипертензии (АГ) [1]. 
САД ≥ 140 мм рт.ст. и ДАД ≥ 90 мм рт.ст. соответствуют 
2 степени АГ [1]. Для вторичной профилактики 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) у  па
циентов с  уже существующими клинически 
диагностированными ССЗ (ишемическая бо
лезнь сердца (ИБС), хроническая сердечная 
недостаточность (ХСН), инсульт)) рекомендовано 
изменение образа жизни и  применение анти
гипертензивной фармакологической терапии 
с  поддержанием САД ≥ 130  мм рт.ст. и  ДАД ≥ 80  мм 
рт.ст. [1–3]. Для первичной профилактики ССЗ 
у пациентов с риском развития атеросклеротических 
поражений сосудов в  течение 10  лет ≥ 10 % реко-
мендовано изменение образа жизни, применение 
антигипертензивных препаратов и  поддержание 
САД ≥ 130  мм рт.ст. и  ДАД ≥ 80  мм рт.ст. [1, 5]. Для 
первичной профилактики ССЗ у пациентов с риском 
развития атеросклеротических поражений сосудов 
в  течение 10  лет < 10 % рекомендовано изменение 
образа жизни и  применение антигипертензивных 
препаратов и  поддержание САД ≥ 140  мм рт.ст. 
и ДАД ≥ 90 мм рт.ст. [1, 5, 6]. Пациентам с АД ≥ 140/90 мм 
рт.ст. или на 20/10 мм рт.ст. выше целевых значений 
рекомендована двойная терапия препаратами 
первой линии, принадлежащими к разным классам 
в  виде двух отдельных препаратов или одного 
комбинированного лекарственного средства с фик
сированной дозировкой [1, 6]. До начала фармаколо-
гической антигипертензивной терапии у пациентов 
с АГ и с низким риском развития атеросклеротиче-
ского поражения сосудов следует исключить нали-
чие «гипертензии белого халата» [1].

При внезапном начале или неконтролируемом 
течении АГ у взрослых следует подозревать вто-
ричную АГ [1, 7]. Скрининг вторичной АГ следует 
проводить при наличии резистентной к  тера-
пии или возникшей на фоне терапии АГ, резком 

начале АГ, развитии АГ у  пациента моложе 30 
или старше 50  лет, декомпенсации ранее кон-
тролируемой АГ, поражении органов-мишеней, 
диспропорциональном уровню повышения АД, 
быстропрогрессирующей/злокачественной АГ, 
развитии диастолической гипертензии у пожилых 
пациентов, внезапном развитии выраженной 
гиперкалиемии [1, 7]. Среди частых причин 
вторичной АГ выделяют ренопаренхиматозные 
и  реноваскулярные заболевания, первичный 
гиперальдостеронизм, обструктивное апноэ 
сна и  употребление алкоголя и  наркотических 
веществ [1]. Реже к развитию вторичной АГ могут 
приводить феохромоцитома/параганглиома, син
дром Кушинга, гипо- и  гипертиреоз, коарктация 
аорты, первичный гиперпаратиреоз, врожденная 
гиперплазия надпочечников, синдром избытка 
минералокортикоидов и акромегалия [1].

ACC/AHA рекомендуют снижение АД < 130/80 мм 
рт.ст. у  пациентов с  ИБС [1, 3, 8–13], пациентов 
с  ХСН со сниженной фракцией выброса (ФВ) 
[1, 14], пациентов с  ХСН с  сохранной ФВ [1, 14], 
пациентов с  хронической болезнью почек (ХБП) 
[1, 15], пациентов после трансплантации почки [1], 
пациентов, перенесших лакунарный инсульт [1, 16, 
17], пациентов с  заболеванием периферических 
артерий [1, 2], пациентов с  сахарным диабетом 
(СД) [1, 18–21], амбулаторных пациентов старше 
65 лет, проживающих самостоятельно [1, 8, 9] и для 
вторичной профилактики инсульта [1, 22].

Изменение образа жизни
Изменение образа жизни рекомендовано для 
лечения АГ [1, 23]. Снижение веса, увеличение 
потребления свежих фруктов, овощей, молочных 
продуктов с пониженным содержанием общих и на
сыщенных жиров, ограничение потребления соли 
до 1,5  г/день, прекращение курения, регулярная 
аэробная физическая нагрузка, умеренное 
потребление алкоголя, кофеина. Также пациентам 
с повышенным АД не следует назначать препараты, 
способные повышать АД, такие как нестеройдные 
противовоспалительные препараты (НПВС), глю-
кокортикоиды и симпатомиметики [1, 6, 23].
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Антигипертензивная терапия при 
первичной гипертензии
Согласно рекомендациям ACC/AHA, для лечения 
первичной гипертензии у  пациентов белой расы 
моложе 60  лет в  качестве препаратов первой ли-
нии следует выбирать ингибиторы ангиотензин-
превращающего фермента (иАПФ) или блокаторы 
рецепторов ангиотензина (БРА), в качестве препа-
ратов второй линии — ​тиазидные диуретики (пред-
почтительно хлорталидон) или блокаторы кальцие-
вых каналов (БКК). Если необходим третий препа-
рат, следует назначать иАПФ или БРА в сочетании 
с тиазидным диуретиком и БКК [1].

Для лечения первичной гипертензии у пациентов 
белой расы старше 60  лет в  качестве препаратов 
первой линии следует выбирать тиазидный диу
ретик (предпочтительно хлорталидон) или БКК; 
если возникает необходимость назначать три 
препарата, то рекомендовано комбинировать 
тиазидный диуретик с БКК и иАПФ/БРА [1].

Для лечения первичной гипертензии у пациентов 
негроидной расы в  качестве препаратов первой 
линии следует выбирать тиазидный диуретик 
(предпочтительно хлорталидон) или БКК; если 
возникает необходимость назначать три препараты, 
то рекомендовано сочетать тиазидный диуретик 
с БКК и иАПФ/БРА [1].

Антигипертензивная терапия 
у пациентов с коморбидными 
заболеваниями
Пациентам, у которых АГ сочетается со стабильной 
ИБС, в  качестве препаратов первой линии 
следует назначать бета-блокаторы и  иАПФ/БРА, 
и  при необходимости рекомендовано сочетать 
бета-блокаторы с  иАПФ/БРА и  тиазидным диу
ретиком или БКК [1, 24–32]. При недостаточном 
контроле АД рекомендовано добавить антагонисты 
минералокортикоидных рецепторов (АМР) [1]. 
Пациентам с  ИБС, у  которых сохраняются про-
явления стабильной стенокардии несмотря 
на терапию бета-блокаторами, рекомендова-
но дополнительное назначение дигидропири
диновых БКК [1, 24, 25, 33]. Бета-блокатарами 
выбора для лечения АГ у  пациентов с  ИБС 
являются карведилол, метопролол тартрат, ме
топролола суккцинат, биспоролол, надолол, 
пропранолол и  тимолол [1]. Не рекомендуется 
использовать атенолол [1, 27]. Также у  пациентов 
с  признаками левожелудочковой систолический 
сердечной недостаточности противопоказано 

использование недигидропиридиновых БКК, 
таких как верапамил и  дилтиазем [1]. Пациентам 
с  систолической дисфункцией левого желудочка 
(ЛЖ) рекомендовано назначение таких бета-
блокаторов, как карведилол, метопролол суккцинат 
или биспоролол [1, 24, 25, 34].

Пациентам с  острым коронарным синдромом 
(ОКС), у  которых, несмотря на терапию бета-бло-
катором и иАПФ/БРА сохраняется повышенное АД, 
рекомендовано добавление дигидропиридиновых 
БКК длительного действия [25].

Пациентам, получающим бета-блокаторы и 
иАПФ/БРА после перенесенного инфаркта мио-
карда, у  которых также имеются систолическая 
дисфункция ЛЖ, ХСН или СД, рекомендовано на-
значение АМР при уровне калия <  5,0, уровне кре-
атинина сыворотки ≤ 2,5 у  мужчин и ≤ 2,0 у  женщин 
[1, 24, 25, 35].

Пациентам с АГ и СН со сниженной ФВ рекомен-
довано назначение бета-блокатора (карведилола, 
метопролола суккцинат, бисопролола) в сочетании 
с иАПФ/БРА или комбинацию ингибитора неприли-
зина и блокатора рецептора ангиотензина II в со-
четании с диуретиком и, при необходимости, АМР 
[1, 14, 24, 25, 27, 35]. Недигидропиридиновые БКК 
противопоказаны у  пациентов с  СНнФВ [1, 14, 24, 
25, 36, 37]. Пациентам с  АГ и  СН с  сохранной ФВ 
должна проводиться коррекция перегрузки объ-
емом при помощи назначения диуретика, тера-
пия АГ с  использованием бета-блокатора и  МРА, 
а также лечение других хронических заболеваний 
[1, 14, 38, 39].

Пациентам с  АГ и  ХБП 3 стадии и  выше или 
с ХБП 1 или 2 стадии и альбуминурией ≥ 300 мг/день 
рекомендовано назначение иАПФ с целью замед-
ления прогрессирования ХБП [1, 40]. При непере-
носимости иАПФ пациенту следует назначить БРА 
[1]. Пациентам с ХБП 1 или 2 стадии и без альбу-
минурии может быть назначено лечение обычными 
препаратами первой линии [1]. При возникнове-
нии потребности в  трех антигипертензивных пре-
паратах, таким пациентам должны быть назначе-
ны иАПФ/БРА, тиазидный диуретик и  БКК. После 
трансплантации почки, препаратами выбора для 
лечения АГ являются БКК, так как они способству-
ют улучшению фильтрационной способности почки 
и выживанию почки [1].

Пациенты с АГ, перенесшие инсульт или транзи-
торную ишемическую атаку (ТИА) должны получать 
тиазидный диуретик или иАПФ/БРА [1, 41]. При 
возникновении потребности в  трех антигипертен-
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зивных препаратах таким пациентам должны быть 
назначены тиазидный диуретик, иАПФ/БРА и БКК.

Пациенты с  АГ и  заболеванием перифериче-
ских сосудов должны получать иАПФ/БРА или БКК 
или тиазидный диуретик или бета-блокатор [1, 42]. 
В исследованиях препаратов разных групп у паци-
ентов с АГ и заболеванием периферических сосу-
дов все группы препаратов показали одинаковую 
эффективность [1, 42].

У пациентов с АГ и СД в качестве первичной те-
рапии могут быть использованы тиазидные диуре-
тики, иАПФ/БРА или БКК [1, 43]. Пациентам с  АГ 
и СД, сопровождающимся стойкой альбуминурией, 
следует назначать иАПФ/БРА [1, 44]. В  проведен-
ных исследованиях было показано, что, по срав-
нению с  лизиноприлом, амлодипином и  доксазо-
зином, хлорталидон эффективнее снижает риски 
сердечно-сосудистых событий и улучшает «нефро-
логические» исходы у пациентов с АГ и метаболи-
ческим синдромом [1, 45].

Пациентам с  АГ и  аневризмой грудного отдела 
аорты рекомендовано назначать бета-блокаторы 
[1, 46]. Назначение бета-блокаторов также ассоци-
ировано с  более высокой выживаемостью взрос-
лых пациентов с острой и хронической диссекцией 
аорты типов А и В [1]. При развитии острой диссек-
ции аорты бета-блокаторы являются препаратами 
выбора для снижения АД, частоты сердечных со-
кращений (ЧСС), dP/dt, и стрессового напряжения 
аорты [46, 47]. Следует снижать САД до 100–120 мм 
рт.ст. и ЧСС до 60 и ниже при помощи внутривен-
ного введения пропранолола, метопролола, лабе-
талола или эсмолола [46, 47].

Беременным пациенткам с АГ не должны назна-
чаться иАПФ/БРА, прямые ингибиторы ренина или 
атенолол, так как данные препараты являются ток-
сичными для плода [1]. Антигипертензивными пре-
паратами выбора во время беременности являются 
метилдопа, нифедипин и/или лабеталол [1].

Лечение резистентной артериальной 
гипертензии
Диагноз  резистентной  к терапии АГ устанавлива
ется, если контроль уровня АД не достигается 
при лечении  с  использованием оптимально 
подобранных доз трех антигипертензивных пре
паратов первой линии, включая тиазидный 
диуретик, или если для достижения адекватного 
контроля АД необходимо применение 4-х и  более 
антигипертензивных препаратов различных 
классов [1, 48–50]. Согласно рекомендациям На

ционального института здравоохранения и  со
вершенства медицинской помощи Великобритании 
(UK National Institute for Health and Care Excellence 
(NICE)), три препарата, упомянутые выше, должны 
быть представлены иАПФ или БРА, БКК и тиазид-
ным диуретиком [50]. Также, необходимо предвари-
тельно исключить диагнозы псевдорезистентной 
АГ и «гипертензии белого халата».

Псевдогипертензия у пожилых пациентов опре-
деляется как завышение значений САД в  резуль-
тате значительных склеротических изменений ар-
терий, которые приводят к повышению жестокости 
сосудистой стенки и  «несжимаемости» артерий 
под манжетой тонометра [1, 24]. Диагноз псевдо-
гипертензии подтверждается при измерении ис-
тинного внутриартериального давления [1, 24]. 
Гипертензия белого халата диагностируется при 
регистрации стойко повышенных значений АД 
только во время тонометрии на приеме у  врача. 
При проведении тонометрии в  домашних услови-
ях или суточного мониторирования артериального 
давления АД остается в рамках нормы. С развити-
ем псевдорезистентной АГ связаны такие факторы, 
как низкая приверженность пациентов к  назна-
ченной терапии, назначение слишком низких доз 
антигипертензивных препаратов, неправильная 
техника проведения тонометрии во время посеще-
ния врача, а также необходимость самостоятельно 
оплачивать покупку лекарств [1, 24, 51]. С развити-
ем резистентной АГ связаны: ожирение, чрезмер-
ное употребление соли и алкоголя, диета с низким 
содержанием растительных волокон, низкий уро-
вень физической активности, наличие обструк-
тивного апноэ сна, использование кокаина, амфе-
таминов, НПВС, комбинированных оральных кон-
трацептивов, стероидных препаратов, препаратов, 
обладающих симпатомиметической активностью 
(назальные сосудосуживающие препараты и  та-
блетки для похудения), эритропоэтина, лакрицы, 
растительных препаратов (хвойник), прогрессиру-
ющая ХБП, некорректно подобранные дозы диуре-
тиков [1, 24, 50, 52].

Пациентам с  резистентной АГ также следует 
проводить скрининг на наличие вторичных причин 
гипертензии и  соответствующее лечение при их 
выявлении [1, 24]. Важное значение играет изме-
нение образа жизни, как уже было описано ранее 
[1, 6, 23].

Среди 205705 пациентов с впервые выявленной 
АГ, у  1,9 % (средний возраст — ​60,6  лет) позднее 
развилась резистентная АГ (медиана 1,5 года от 
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начала терапии) [53]. Спустя еще некоторое время 
наблюдения (медиана 3,5 года), у пациентов с ре-
зистентной АГ частота сердечно-сосудистых со-
бытий составила 47 % (33–62 %) [53]. Среди 53380 
пациентов с  АГ и  атеросклеротической болезнью 
сосудов, включенных в  международный реестр 
больных атеросклерозом (REACH), распростра-
ненность АГ составила 12,7 %. При этом, 4,6 % па-
циентов принимают четыре антигипертензивных 
препарата и 1,9 % принимают пять или более пре-
паратов [54]. У пациентов с резистентной АГ через 
4 года наблюдения регистрировалась более высо-
кая смертность от инфаркта миокарда и инсульта, 
а также более высокая частота госпитализаций по 
поводу обострения ХСН [54]. Из 614 пациентов с АГ, 
регулярно наблюдающихся у кардиолога, 40 паци-
ентов (7 %) получали четыре антигипертензивных 
препарата и  9 пациентов (1 %) — ​пять антигипер-
тензивных препаратов [51]. Из 14684 пациентов 
с АГ, прошедших рандомизацию в группы терапии 
амлодипином, хлорталидоном или лизиноприлом, 
у  11,4 %, 9,6 % и  19,7 %, соответственно, была за-
регистрирована резистентная АГ [55]. Согласно за-
явлению AHA в 2018 году [56], распространенность 
резистентной гипертензии среди 4158 пациентов 
с АГ составила 17,7 % (диагноз был установлен в со-
ответствии с  критериями AHA 2008  года) и  19,7 % 
(диагноз установлен в  соответствии с  рекоменда-
циями 2017  ACC/AHA [1]). Согласно определению 
2018  года [1, 56], резистентная АГ определяется 
у 3,2 % взрослых пациентов с АГ в США, принима-
ющих хлорталидон или индапамид, и у 9,0 %, при-
нимающих спиронолактон или эплеренон.

Лечение резистентной АГ включает улучшение 
приверженности к  фармакологической терапии, 
диагностику и  лечение вторичной АГ, изменение 
образа жизни и лечение ожирения и других хрони-
ческих заболеваний [1, 23]. Если для адекватного 
контроля АД у пациента, получающего антигипер-
тензивные препараты трех разных классов в  до-
статочных дозах, необходимо назначение дополни-
тельного четвертого лекарственного средства, то 
рекомендуется добавление АМР [1, 49].

Плохая приверженность пациентов как к  изме-
нению образа жизни, так как к приему фармакоте-
рапии является ключевым фактором для лечения 
резистентной АГ [57–62]. Существуют разные мето-
ды для выявления плохой приверженности паци-
ентов к лечению, например, оценка клинического 
состояния, опрос пациента, самостоятельное на-
писание пациентом отчетов о приеме препаратов; 

контроль количества таблеток, которые принимает 
пациент; проверка продления рецептов; приме-
нение специальных устройств, которые контроли-
руют, открывал  ли пациент крышку, чтобы взять 
таблетку; измерения концентрации препаратов 
в  крови и  мочи пациента [57–62]. По результатам 
анализа 24 исследований, распространенность 
низкой приверженности к лечению среди пациен-
тов с резистентной АГ составила 31,2 % [63].

В  целом, распространённость низкой привер-
женности к лечению среди пациентов с резистент-
ной АГ составляет от 20,3 % до 41,1 % в зависимо-
сти от метода оценки [64]. В исследовании, вклю-
чавшем 76 пациентов с резистентной АГ, принима-
ющих минимум 4 антигипертензивных препарата 
и прошедших скрининг на концентрацию препара-
тов в моче, 40 пациентов (53 %) не были приверже-
ны к лечению [62]. Из этих 40 пациентов, 30 % пол-
ностью не принимали терапию, а 70 % принимали 
только часть назначенных препаратов [62]. Анализ 
62 исследований показал, что для повышения при-
верженности к лечению можно использовать такие 
способы, как увеличение доли препаратов, кото-
рые пациент может получать бесплатно, дополни-
тельное обучение пациентов и обеспечение необ-
ходимой поддержки [59].

Фармакотерапия резистентной 
артериальной гипертензии
В терапии резистентной АГ упор должен ставиться 
на прием диуретических препаратов [1, 24]. 
Задержка натрия и воды являются важными при-
чинами развития резистентной АГ [48, 65, 66]. 
Замена гидрохлортиазида на тиазидный диуретик 
более длительного действия, такой как хлортали-
дон, может обеспечить лучший контроль АД [1, 67]. 
Эффект диуретических препаратов ослабевает при 
снижении скорости клубочковой фильтрации (СКФ) 
ниже 40 мл/мин/1,73 м2 [1, 24, 48, 65, 68]. В  этом 
случае рекомендовано применение петлевых ди-
уретиков, таких как фуросемид, каждые 12 часов 
[1, 24, 65].

Повышенная активность ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы также играет значи-
тельную роль в  развитии резистентной АГ [65, 66, 
69]. Терапия низкими дозами эплеренона снижает 
жесткость аортальной стенки у пациентов с рези-
стентной АГ [70]. Данные исследований свидетель-
ствуют о положительных эффектах АМР, таких как 
спиронолактона или эплеренона, применяемых 
в качестве четвертого препарата у пациентов с ре-
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зистентной АГ [1, 24, 50, 65, 66, 69–76]. В  исследо-
вании PATHWAY-2 спиронолактон показал лучшие 
результаты, чем плацебо, бисопролол и доксазозин 
в лечении резистентной АГ [73].

Как уже было отмечено ранее, антигипертен-
зивные препараты должны подбираться в  соот-
ветствии с другими хроническими заболеваниями, 
которые присутствуют у  пациента. Например, па-
циенты с ИБС или ХСН должны получать бета-бло-
каторы. Если сохраняется необходимость в приме-
нении дополнительных антигипертензивных пре-
паратов, рекомендовано назначение антагонистов 
центральных альфа-адренорецепторов, таких как 
клонидин или метилдопа, или прямых вазодила-
латоров, таких как гидралазин и миноксидил [1, 24, 
50, 76].

При анализе нескольких исследований, вклю-
чавших в  сумме 14  094 пациентов, получавшим 
терапию антигипертензивными препаратами (the 
Systolic Blood Pressure Intervention Trial и Action to 
Control Cardiovascular Risk in Diabetes trial) у 2710 
пациентов была выявлена резистентная АГ (19,2 %) 
[77]. Оптимальным целевым значением САД, при 
котором снижается риск развития ИМ, инсульта 
и ХСН, а также риск всех перечисленных исходов +  
смерти от любых причин, у пациентов с и без рези-
стентной АГ составил <  120 мм рт.ст. [77].

Исследования новых препаратов для 
лечения резистентной артериальной 
гипертензии
Сейчас ведутся исследования новых препаратов 
для лечения резистентной АГ, таких как: ингиби-
торы альдостеронсинтазы; активаторы последова-
тельности ангиотензин-превращающего фермента 
2/ангиотензин (1–7) / MAS; ингибиторы аминопеп-
тидазы центрального действия; ингибиторы вазо-
пептидазы; комбинация ингибитора неприлизина 
и  блокатора рецептора ангиотензина II; агони-
сты рецепторов натрийуретического пептида; 
ингибиторы растворимого эпоксида гидролазы; 
агонисты рецепторов вазоактивного антестиналь-
ного пептида; ингибиторы Na + /H +  обменника 
3 и  ингибиторы бета-гидроксилазы дофамина. 
Данные препараты обсуждаются отдельно [69, 78–
80]. Некоторые из этих препаратов уже был одобре-
ны в США для лечения резистентной АГ.

В двойных слепых рандомизированных контро-
лируемых исследованиях сакубитрил/валсартан 
был более эффективен, чем олмесартан в  сниже-
нии центрального аортального давления и давле-

ния в плечевой артерии у 454 пациентов с систо-
лической гипертензией и  повышенной жестко-
стью артерий, средний возраст которых составил 
67,7 лет [81]. Мета-анализ 11 рандомизированных 
контролируемых исследований, включавших 6028 
пациентов, показал, что сакубитрил/валсартан бо-
лее эффективно, чем БРА снижали АД у пациентов 
с АГ [82]. Сейчас идут исследования эффективно-
сти сакубитрила/валсартана у  пациентов с  рези-
стентной АГ [81–83].

Многоцентровое открытое исследование фи-
рибастата, ингибитора аминопептидазы А 2 фазы, 
включающее 256 пациентов с  лишним весом или 
ожирением (56 % черные или пациенты латиноа-
мериканского происхождения) и АГ, показало, что 
данный препарат эффективно снижает АД [84]. 
Исследования фирибатстата для лечения рези-
стентной АГ продолжаются.

Инструментальное лечение резистентной АГ 
включает радиочастотную симпатическую денер-
вацию почечных артерий, барорефлекс-актива-
ционную терапия, абляцию каротидного тельца 
и  нейроваскулярную декомпрессию [69, 78, 85–92]. 
Эти инструментальные терапии не были одобре-
ны для лечения резистентной гипертензии в США. 
Ведутся активные исследования радиочастотной 
симпатической денервации почечных артерий 
[85–90]. В  исследовании денервации почечных 
артерий у  535 пациентов с  резистентной АГ (кон-
троль — ​имитация процедуры) не было показано 
значительного снижения САД в течение 6 месяцев 
после операции по сравнению с «ложным» вмеша-
тельством [85]. В  данном исследовании также не 
было установлено положительного влияния денер-
вации на снижение АД, измеряемого в амбулатор-
ных условиях или при СМАД в течение 6 месяцев 
после проведения вмешательства по сравнению 
с  «ложной» операцией [86]. Однако анализ 6 ис-
следований, включавших 977 пациентов, показал 
снижение АД после проведения денервации [90]. 
Тем не менее, в рекомендациях ACC/AHA 2017 года 
инструментальные методы терапии не показаны 
для лечения резистентной гипертензии [1]. В реко-
мендациях утверждается, что в  2-х рандомизиро-
ванных контролируемых исследованиях эффектив-
ность симпатической денервации почечных арте-
рий не была доказана [1, 85, 93].

Выводы
Перед постановкой диагноза резистентной АГ 
необходимо исключить диагнозы псевдорезис
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тентной АГ и  «гипертензии белого халата». 
С развитием псевдорезистентной АГ связаны такие 
факторы, как: низкая приверженность пациентов 
к  назначенной терапии, назначение слишком 
низких доз антигипертензивных препаратов, 
неправильная техника проведения тонометрии во 
время посещения врача, а  также необходимость 
самостоятельно оплачивать покупку лекарств. 
Следует также исключать или лечить вторичную 
гипертензию. Терапия первичной АГ и  АГ, 
ассоциированной с  различными хроническими 
заболеваниями, должна проводиться в  соот
ветствии с рекомендациями ACC/AHA по лечению 
АГ от 2017  года. С  развитием резистентной АГ 
связаны: ожирение, чрезмерное употребление 
соли и  алкоголя, диета с  низким содержанием 
растительных волокон, низкий уровень физической 
активности, наличие обструктивного апноэ сна, 
использование кокаина, амфетаминов, НПВС, 
комбинированных оральных контрацептивов, сте-
роидных препаратов, препаратов, обладающих 
симпатомиметической активностью (назальные 
сосудосуживающие препараты и таблетки для по-
худения), эритропоэтина, лакрицы, растительных 
препаратов (хвойник), прогрессирующая хрони-
ческая болезнь почек, некорректно подобран-
ные дозы диуретиков. Низкая приверженность 
к  назначенной антигипертензивной терапии 
и к соблюдению мероприятий по изменению образа 

жизни являются частыми причинами резистентной 
к терапии АГ. Лечение резистентной АГ включает 
улучшение приверженности к  фармакологической 
терапии, диагностика и  лечение вторичной АГ, 
изменение образа жизни и  лечение ожирения 
и  других хронических заболеваний. Улучшению 
контроля АД может способствовать замена 
гидрохлортиазида на другой тиазидный диуретик 
с  более длительным временем действия, 
например, хлорталидон. Эффект диуретических 
препаратов ослабевает при снижении СКФ ниже 
40 мл/мин/1,73 м2. В  этом случае, рекомендовано 
применение петлевых диуретиков, таких как фуро-
семид, каждые 12 часов. Если для адекватного кон-
троля АД у пациента, получающего антигипертен-
зивные препараты трех разных классов в достаточ-
ных дозах, рекомендовано добавление четвертого 
препарата, рекомендуется добавление препарата 
из класса антагонистов минералокортикоидных 
рецепторов. Для определения других возможных 
фармакологических (например, сакубитрил/
валсартан или фирибастат) и  инструментальных 
подходов к  терапии резистентной АГ необходимы 
дальнейшие клинические исследования.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсут-
ствии потенциального конфликта интересов, тре-
бующего раскрытия в данной статье.
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