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Оригінальні дослідження

Реферат

У статті представлений огляд літерату-
ри, присвячений ролі артеріальної гіпертензії 
в механізмах формування фібриляції передсердь, 
взаємозв'язок яких збільшує ризик виникнення 
серцево-судних захворювань та летальності. 
Показано важливість урахування підвищеної 
варіабельності артеріального тиску у розви-
тку ураження органів-мішеній та несприят-
ливих сердечно-судинних подій. Висвітлено 
підходи до вибору антигіпертензивної терапії 
у пацієнтів з артеріальною гіпертензією та фі-
бриляцією передсердь. Встановлено, що знижен-
ня варіабельності артеріального тиску може 
бути додано в якості однієї з найважливіших 
стратегій в терапії артеріальної гіпертензії 
та фібриляції передсердь.

Ключові слова: варіабельність артеріального 
тиску, артеріальна гіпертензія, фібриляція 
передсердь.

Abstract

The article presents a review of the literature on 
the role of hypertension in the mechanisms of atrial 
fibrillation, the relationship between which increases 
the risk of cardiovascular disease and mortality. 
The importance of taking into account the increased 
variability of BP in the development of target organ 
damage and adverse cardiovascular events is 
shown. Approaches to the choice of antihypertensive 
therapy in patients with hypertension and atrial 
fibrillation have been identified. It has been found 
that reducing BP variability can be added as one of 
the most important strategies in the treatment of 
hypertension and atrial fibrillation.

Keywords: blood pressure variability, аrterial 
hypertension, atrial fibrillation.

ВЗАЄМОЗВ'ЯЗОК ВАРІАБЕЛЬНОСТІ 
АРТЕРІАЛЬНОГО ТИСКУ 

І ФІБРИЛЯЦІЇ ПЕРЕДСЕРДЬ 

Артеріальна гіпертензія (АГ) є найбільш по-
ширеним та важливим фактором ризику розви-

тку серцево-судинних захворювань (ССЗ) та веде 
до суттєвого збільшення смертності та інваліди-
зації населення. На сьогоднішній день існують 
дослідження, що доводять, що крім рівня арте-
ріального тиску (АТ), з ураженням органів-мі-
шеній тісно взаємопов'язані надмірні коливання 
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АТ, а саме його підвищена варіабельність [1]. 
На сьогодні варіабельність АТ визнана новим 
фактором ризику ССЗ. У великій кількості робіт 
продемонстровано незалежний внесок коротко-
строкової та довгострокової варіабельності АТ 
у підвищенні смертності, а також у розвиток 
ураження органів-мішеній та несприятливих 
серцево-судинних подій у пацієнтів з АГ [2, 3]. 
Варіабельність АТ відображає жорсткість ве-
ликих артерій, тим самим впливаючи на ризик 
ускладнень. Слід зазначити, що підвищена варіа-
бельність систолічного АТ та діастолічного АТ за 
даними добового моніторування АТ (ДМАТ) асо-
ційована із збільшенням розміру лівого перед-
сердя та показниками його ремоделювання, що 
сприяє розвитку порушення ритму [4]. За даними 
деяких досліджень показано, що у хворих з АГ 
ризик розвитку фібриляції передсердь (ФП) під-
вищується на 42% порівняно з особами без АГ [5].

В даний час основні патофізіологічні меха-
нізми взаємозв'язку ФП та АГ не достатньо ви-
вчені. Під час діастоли АТ в системних артеріях 
поступово падає до початку систоли. Чим до-
вше R-R-інтервал, тим нижче падає АТ під час 
діастоли. У той же час, довгий R-R-інтервал при-
зводить до збільшення часу наповнення шлу-
ночків, що збільшує ударний об'єм, збільшую-
чи, таким чином, стрибок АТ під час наступної 
систоли [6]. Можна припустити, що виявлення 
більшої варіабельності АТ для діастолічного, 
ніж для систолічного АТ, пов'язане з високим 
ступенем нерегулярності ритму, що спостері-
гається у пацієнтів з ФП. У той час як діастолічне 
наповнення шлуночків має верхню фізіологічну 
межу, те ж саме відбувається і при наступному 
стрибку систолічного АТ. З іншого боку, АТ під 
час тривалої діастоли може поступово знижува-
тися до нуля. Отже, крім певної міри нерегуляр-
ності серцевого ритму, варіабельність діастоліч-
ного АТ між ударами може зростати більше, ніж 
варіабельність систолічного АТ. На ці співвід-
ношення, ймовірно, також впливає частота сер-
цевих скорочень (ЧСС), оскільки більш низька 
ЧСС призводить до більш тривалої діастоли [7]. 
Треба розуміти, що на варіабельність АТ впли-
вають кілька різних факторів, і вони вивчені 
при регулярному синусовому ритмі. Дихання, 
варіабельність ЧСС, серцевий викид, загальний 
периферичний опір і автономна нервова систе-
ма взаємодіють складним чином і впливають на 
фізіологічні коливання АТ [7, 8]. Судинний опір 
є основним чинником, що визначає кров'яний 
тиск, а нерегулярний серцевий ритм, що приво-
дить до підвищеної варіабельності АТ між удара-
ми, може впливати на тонус судин [9]. Причому 
Wasmund SL et al. в своєму дослідженні показа-
ли, що нерегулярна стимуляція передсердь, що 
імітує ФП, призводить до збільшення активності 
симпатичного нерва (АСН) на 70% в порівнянні 
зі звичайною стимуляцією [10]. Більш високий 

ступінь нерегулярності стимуляції корелювала 
з більш високою АСН [11]. Вважається, що збіль-
шення АСН опосередковується артеріальними 
барорефлексами. Гіпотетично, великі коливан-
ня АТ, які спостерігалися при ФП, вносять свій 
вклад в фізіологічну відповідь з підвищенням 
АСН, що призводить до різних змін судинного 
тонусу. Симпатична нервова система відіграє 
фундаментальну роль як в короткостроковій, так 
і в довгостроковій регуляції серцево-судинної 
системи. У короткостроковій перспективі вона 
в основному діє, викликаючи звуження судин 
за рахунок підвищення АСН [9]. У довгостроко-
вій перспективі збільшення АСН може гіпоте-
тично забезпечувати зв'язок між ФП і ішемією 
міокарда [12]. Ще більше ускладнює ситуацію 
те, що нерегулярний ритм призводить до неза-
лежного від частоти пригнічення функції ліво-
го шлуночка, що, можливо, впливає на ударний 
об’єм і АТ [13]. Як відомо високий АТ є однією 
з основних причин атеросклерозу, а також може 
виступати в якості пускового механізму для роз-
риву бляшки і наступних серцево-судинних по-
дій [14, 15]. Експериментально встановлено, 
що варіабельність АТ від удару до удару сама 
по собі може мати негативний вплив на стабіль-
ність бляшки [16]. Гемодинамічні ефекти, що 
виникають в результаті варіабельності АТ при 
ФП, можуть мати негативний вплив на струк-
туру і функцію судин, сприяти розвитку атеро-
склерозу і його клінічних проявів, що сприяє 
збільшенню серцево-судинної захворюваності 
і смертності [23].

Підтвердженням сказаного можуть служи-
ти і результати ряду клінічних досліджень. Так 
Joakim Olbers et al., виявив послідовну і чітку 
різницю в короткостроковій варіабельності АТ 
між скороченнями у пацієнтів з ФП у порівнян-
ні з пацієнтами з синусовим ритмом [7]. У цьому 
дослідженні варіабельність АТ при ФП була ви-
міряна інвазивно і виявлено, що варіабельність 
діастолічного АТ вище, ніж систолічного і немає 
суттєвої різниці в варіабельності АТ між удара-
ми в різних точках вимірювання.

У популяційному когортному дослідженні 
було відібрано 8 063 922 пацієнтів після виклю-
чення осіб з раніше існуючої ФП та виявлено, 
що висока варіабельність АТ була пов'язана 
з помірним ризиком розвитку ФП, і більш вира-
женим ризиком в осіб з групи високого ризику, 
старше 65 років, з цукровим діабетом або хро-
нічним захворюванням нирок [17].

У дослідженні Німцович Т. та співавтори вия-
вили високий зв'язок міжвізитної варіабельнос-
ті АТ із ФП неклапанного генезу та пропонують 
розглядати високу міжвізитну варіабельність 
АТ як додатковий модифікований фактор ри-
зику ФП у пацієнтів з АГ [18]. У дослідженні 
VALUE (Valsartan Antihypertensive Long-term 
Use Evaluation) зазначається, що міжвізитна 
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варіабельність систолічного АТ суттєво не відріз-
нялася між пацієнтами з ФП і без неї на початко-
вому рівні (p = 0,4), але значно вище у пацієнтів 
з персистуючою ФП, що розвинулася під час спо-
стереження (p = 0,04) [19]. А Naoko Hijioka та ін. 
на підставі своїх досліджень приходять до висно-
вку, що міжвізитна варіабельність АТ «корисна 
для прогнозування рецидиву ФП» [20].

ВЗАЄМОЗВ'ЯЗОК ФІБРИЛЯЦІЇ 
ПЕРЕДСЕРДЬ 

ТА АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ

В даний час передбачувана поширеність ФП 
у дорослого населення становить від 2 до 4%; очі-
кується зростання поширеності в 2,3 рази через 
збільшення тривалості життя населення зага-
лом, а також через активний пошук недіагносто-
ваної ФП [21]. Вік є провідним фактором ризику 
ФП, але також важливу роль відіграє збільшен-
ня навантаження інших супутніх станів, таких 
як АГ, цукровий діабет, серцева недостатність 
(СН), ішемічна хвороба серця, хронічна хворо-
ба нирок, ожиріння та синдром обструктивного 
апное сну [22]. ФП викликає значне погіршення 
якості життя, підвищення ризику інфаркту міо-
карда, інсульту, СН та передчасної смерті [23]. 
Так, ФП асоціюється з 5-кратним збільшенням 
ризику інсульту, 3-кратним збільшенням ризику 
СН і дворазовим збільшенням ризику смерті [21].

Все більше даних підтверджують зв'язок між 
ФП і ССЗ і АГ є однією з них [24, 25]. Гіперто-
нія грає вирішальну роль в розвитку ФП будучи 
найбільш важливим фактором ризику, і відпо-
відає за біля 20% нових випадків ФП [26–29]. 
Kirchhof P. et al., відзначають, що АГ пов'язана 
з підвищенням в 1,8 рази ризику виникнення 
ФП і сприяє прогресуванню ФП від пароксиз-
мальної до постійної [21].

Ekaterina Sharashova et al. в своєму дослі-
дженні показали, що в довгостроковому аналізі 
підвищення рівнів АТ були пов'язані зі збільшен-
ням захворюваності ФП як у жінок, так і у чоло-
віків і, цей зв'язок був сильнішим у жінок [30].

Фремінгемське дослідження також проде-
монструвало, що як стійке підвищення систоліч-
ного АТ, так і більш тривала антигіпертензивна 
терапія були пов'язані з підвищеним ризиком 
розвитку ФП [31]. АГ асоціювалась з підвище-
ним ризиком розвитку ФП на 50% у чоловіків 
і на 40% у жінок, займаючи 4-е місце після СН, 
старіння і клапанних вад серця [32]. А Ball J. 
et al. відзначають на 73% більшу ймовірність ви-
никнення ФП у пацієнтів з АГ або при прийомі 
гіпотензивних препаратів (ОР 1,73; 95% дові-
рчий інтервал [ДІ], 1,31–2,28), особливо при 
наявності гіпертрофії лівого шлуночка [33]. 
Через високу поширеність АГ серед населення 
на неї припадає більше випадків ФП, ніж на інші 
фактори ризику [29].

АГ і ФП тісно взаємопов'язані і часто співіс-
нують. Серед пацієнтів зі встановленою ФП, АГ 
присутня у 60–80% людей, а наявність гіпертонії 
у пацієнтів з ФП є незалежним чинником ризику 
інсульту (ризик підвищується в 1,8–2 рази в по-
рівнянні з пацієнтами без гіпертонії) і СН [28, 34].

Наявність захворювань кардіоваскулярної 
системи можуть викликати прогресуюче елек-
тричне та структурне ремоделювання шлуночків 
і передсердь, що призводить до електричної 
дисоціації, укорочення рефрактерності та ло-
кальної неоднорідності проведення в міокарді 
передсердь, дилатації передсердь, формуванні 
очагів склерозу, які сприяють появі множинних 
хвиль «reentry» та розвитку ФП [35]. 

ЛІКУВАННЯ АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ 
ПРИ КОМОРБІДНОМУ СТАНІ

Щодо питань лікування слід підкреслити, що 
АГ є найбільш важливим зміним фактором ризи-
ку розвитку ФП, а в осіб з ФП лікування АГ має 
вважатися частиною цілісного підходу до цих 
пацієнтів [36, 37].

У популяційному дослідженні «випадок-
контроль» пацієнтів, які лікувалися від гі-
пертонії (період спостереження 12 років) було 
виявлено «J»-подібний взаємозв'язок між АТ 
і ФП, з найнижчими показниками випадків ФП 
при систолічному АТ 120–130 мм рт. ст. та діа-
столічному АТ 60–69 мм рт. ст., що дозволяє 
припустити, що оптимальний контроль АТ може 
знизити навантаження на ФП у пацієнтів із гі-
пертонічною хворобою [38, 39].

У недавньому дослідженні було проаналізо-
вано дані про 298 374 пацієнтів з неклапанною 
ФП, які отримували пероральні антикоагулян-
ти. Пацієнти з ФП та АГ (відповідно до реко-
мендацій ACC/AHA від 2017 р.) мають більш 
високий ризик серйозних серцево-судинних 
подій. АТ від 120 до 129/<80 мм рт. ст. є опти-
мальним цільовим показником АТ для пацієн-
тів з ФП, які проходять лікування АГ [40]. Таким 
чином, наявні дані не дозволяють знизити АТ 
у пацієнтів з ФП нижче рекомендованих показ-
ників. Крім того, і ФП, і гіпертонія часто супро-
воджуються ішемічною хворобою серця, а над-
мірне зниження АТ може призвести до клінічно 
значущої коронарної недостатності. У реє-
стрі CLARIFY (The Prospective Observational 
Longitudinal Registry of Patients Stable Coronary 
Artery Disease) систолічний АТ<120 мм рт. ст. 
(ОР 1,56; 95% ДІ 1,36–1,81) та діастолічний 
АТ <70 мм рт. ст. (ОР 1,41; 95% ДІ 1,24–1,61) 
були пов'язані з більш високим ризиком кінце-
вих точок (серцево-судинна смерть, інфаркт мі-
окарда або інсульт) [41]. Для ілюстрації наводи-
мо дослідження SPRINT (Systolic Blood Pressure 
Intervention Trial). Так, пацієнти з раніше існую-
чою ФП, що досягли АТ <120/80 мм рт. ст. через 
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3 місяці продовжували мати поганий прогноз 
(ОР 1,88 [95% ДІ 1,32–2,70]; P = 0,001) порівня-
но з пацієнтами без ФП. Інтенсивний контроль 
АТ не знижує частоту ФП, що вперше виникла, 
у літніх людей, які не страждають на діабет 
і з високим ризиком. Як раніше існуюча ФП, так 
і ФП, що вперше виникла, мають несприятливі 
прогностичні наслідки. У пацієнтів з ФП залиш-
ковий серцево-судинний ризик очевидний навіть 
при АТ під час лікування <120/80 мм рт. ст. [42].

Що стосується вибору антигіпертензивних 
препаратів, наводимо результати аналізу 94 ран-
домізованих контрольованих досліджень, опу-
блікованих у 2010 році, в яких відзначається 
відсутність зв'язку між ефектами гіпотензивних 
препаратів на групову варіабельність АТ та по-
зитивним впливом на ФП, що вперше виникла. 
Крім того, блокатори кальцієвих каналів та не-
петлеві діуретики, класи препаратів, що знижують 
варіабельність АТ, не знижували ризик нової 
ФП. Нову ФП знизили блокатори рецепторів 
ангіотензину у двох дослідженнях, але блокато-
ри рецепторів ангіотензину практично не впли-
вають на варіабельність АТ [43]. У п'яти інших 
рандомізованих контрольованих дослідженнях 
порівнювали цінність гіпотензивних засобів 
для зниження ФП, що вперше виникла, і тіль-
ки одне дослідження показало перевагу блокади 
ренін-ангіотензинової системи над блокаторами 
кальцієвих каналів (БКК) [44]. Відповідно 
до Рекомендацій ESC/ESH з лікування АГ (2018) 
пацієнтам з тахісистолією шлуночків, асоційо-
ваних з ФП рекомендується призначення неди-
гідроперидинових БКК або бета-адреноблока-
торів як антигіпертензивних препаратів, тобто 

рекомендуються препарати, які більшою мірою 
впливають на АГ.

Крім впливу на АТ, при цьому коморбідно-
му стані, лікування ФП буде зводитися до від-
новлення синусового ритму, коли це необхідно, 
контролю ЧСС, антикоагуляції [45].

ВИСНОВОК

Крім встановлених знань про важливість гі-
пертонії та її ефективного лікування, останні-
ми роками зростає інтерес до можливості того, 
що варіабельність АТ може робити додатковий 
внесок у серцево-судинний ризик, крім впли-
ву середнього рівня АТ [7, 46]. Тим більше, що 
у пацієнтів з ФП залишковий серцево-судинний 
ризик все ж таки високий навіть при досягненні 
цільового рівня АТ. Тому не можна не погодити-
ся з думкою низки авторів, які пропонують, щоб 
зниження варіабельності АТ було додано як одну 
з важливих стратегій в терапії АГ при ФП. 
Однак, багато питань, що стосуються коморбід-
ного стану (АГ та ФП) все ще потребують уточ-
нення, такі як оптимальні пороги АТ, варіабель-
ність АТ та їх вплив на діастолічну дисфункцію, 
СН зі збереженою фракцією викиду у пацієнтів 
із ФП. Для цього потрібно стандартизувати оцін-
ку варіабельності АТ при ФП та продовжити 
подальшу роботу з вивчення основних патофізіо-
логічних механізмів між залишковим серцево-
судинним ризиком та варіабельністю АТ.

На сучасному етапі контроль та характер АТ 
повинні залишатися одними з ключових ком-
понентів терапії пацієнтів із цим коморбідним 
станом [23, 45].
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