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Распространенность артериальной гипертензии у пациен-
тов на программном гемодиализе (ГД), по данным диализных
центров, достигает 95% [1]. В условиях отсутствия адекват-
ной коррекции артериальная гипертензия является независи-
мым фактором риска гипертрофии левого желудочка,
запускающим механизм патологического ремоделирования
миокарда еще на начальных стадиях хронической болезни
почек [2]. Структурные изменения миокарда приводят к ухуд-
шению его функции, клиническими последствиями являются
нарушения ритма сердца и прогрессирование хронической
сердечной недостаточности [3]. 

Вместе с тем риск сердечно-сосудистых осложнений у
пациентов на ГД ассоциирован не только с абсолютными
значениями артериального давления (АД), но и с его избы-
точными колебаниями в течение определенных промежут-
ков времени – высокой вариабельностью [4]. Именно
временные интервалы, на протяжении которых оценивается
АД, положены в основу современной классификации вариа-
бельности АД (ВАД), определяют патогенетический смысл
различных типов ВАД и их роль в прогнозировании сер-

дечно-сосудистых осложнений (табл. 1) [5, 6]. ВАД пред-
ставляет собой интегральный гемодинамический показа-
тель, который объединяет влияние гуморальных и
нейрорефлекторных систем, разнообразные поведенческие
факторы, а также индивидуальный ответ на проводимую ан-
тигипертензивную терапию (АГТ) [7, 8].

Известно, что высокая ВАД влияет на поражение орга-
нов-мишеней даже при нормальном уровне АД [9]. 
Несмотря на это, продолжительное время считалось, что
ВАД скорее является маркером имеющейся патологии, не-
жели независимым предиктором сердечно-сосудистых
осложнений. Однако в настоящий момент большинство ис-
следований признает самостоятельную прогностическую
ценность этого показателя.

Высокой ВАД способствуют широко распространен-
ные среди диализных пациентов сердечно-сосудистые
осложнения [3, 10], повышенная активность симпатоадре-
наловой и ренин-ангиотензин-альдостероновой систем
(РААС), нарушения барорефлекторного контроля [11],
уменьшение эндотелийзависимой вазодилатации на дей-
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ДАД – диастолическое АД
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РААС – ренин-ангиотензин-альдостероновая система
САД – систолическое АД
CCC – сердечно-сосудистое событие
b-АБ – b-адреноблокатор

Вариабельность артериального давления у пациентов 
на программном гемодиализе: прогностическая значимость 
и возможности медикаментозной коррекции
А.С. Токарева, Н.Ю. Боровкова

ФГБОУ ВО «Приволжский исследовательский медицинский университет» Минздрава России, Нижний Новгород, Россия

Аннотация
Настоящий обзор посвящен современному состоянию проблемы вариабельности артериального давления (ВАД) у пациентов на
программном гемодиализе. Обсуждаются вопросы классификации и клинической значимости отдельных индексов ВАД. Приведены
результаты когортных и рандомизированных исследований, посвященных влиянию высокой ВАД на прогноз и выживаемость
пациентов на гемодиализе, а также возможностям различных классов гипотензивных препаратов в коррекции ВАД у диализных
пациентов.

Ключевые слова: гемодиализ, вариабельность артериального давления, антигипертензивная терапия, индексы вариабельности.

Для цитирования: Токарева А.С., Боровкова Н.Ю. Вариабельность артериального давления у пациентов на программном
гемодиализе: прогностическая значимость и возможности медикаментозной коррекции. Терапевтический архив. 2020; 92 (4): 91–97.
DOI: 10.26442/00403660.2020.04.000534

Blood pressure variability in hemodialysis patients: prognostic significance and treatment
possibilities
A.S. Tokareva, N.Yu. Borovkova

Privolzhsky Research Medical University, Nizhny Novgorod, Russia

A present review is devoted to the current state of the problem of blood pressure variability (BPV) in hemodialysis patients. The BPV
classification and clinical significance of BPV metrics are discussed. The results of cohort and randomized studies on the high BPV influence
on outcomes in hemodialysis patients, as well as on the possibilities of antihypertensive drugs in the treatment of high BPV in dialysis
patients, are presented.

Keywords: hemodialysis, blood pressure variability, antihypertensive drugs, variability metrics.   

For citation: Tokareva A.S., Borovkova N.Yu. Blood pressure variability in hemodialysis patients: prognostic significance and treatment
possibilities. Therapeutic Archive. 2020; 92 (4): 91–97. DOI: 10.26442/00403660.2020.04.000534

ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ АРХИВ 4, 2020 91



ствие прессорных стимулов [12]. Значительный вклад в по-
вышение ВАД вносит и интермиттирующий характер ГД,
приводящий к нефизиологическим колебаниям АД во
время процедуры заместительной почечной терапии за счет
изменения объема внеклеточной жидкости и концентрации
электролитов, отсутствию ночного снижения АД и посте-
пенному нарастанию систолического АД (САД) в междиа-
лизный период [13].

В качестве предиктора неблагоприятных сердечно-сосу-
дистых событий (ССС) ВАД потенциально имеет большее
значение среди пациентов, получающих лечение программ-
ным ГД, нежели в общей популяции. В ретроспективном ис-
следовании J. Wang и соавт. долгосрочная вариабельность
САД у диализных пациентов составила 10,7 мм рт. ст. [14].
Аналогичный результат получен при апостериорном анализе
данных французского исследования FOSIDIAL*, где индекс
вариабельности для САД равен 10,43 мм рт. ст. [15]. И в том,
и в другом случае показатели ВАД для пациентов на ГД
были существенно выше среднего значения ВАД в общей
популяции, составляющего 6,8 мм рт. ст. [16]. 

Дополнительные сложности в оценке ВАД создает от-
сутствие пороговых значений вариабельности у пациентов
на ГД, а также множество индексов ВАД, прогностическая
ценность которых нуждается в дальнейшем изучении.

Ðàñ÷åòíûå èíäåêñû ÂÀÄ 
â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå
Большинство показателей вариабельности описывается

величиной стандартного отклонения от среднего значения АД
(SD) или родственными SD индексами. Эти параметры широко
доступны для расчета в клинической практике, не требуют
специальных знаний по математическому моделированию,
легко воспроизводимы и дают общее представление о колеба-
ниях АД в краткосрочной перспективе (табл. 2) [5, 17]. 
С целью оценки ВАД применяются также более сложные
методы анализа, к которым относятся расчет остаточного
стандартного отклонения АД (RSD), истинная средняя ва-
риабельность АД (ARV) и вариабельность, не зависящая от
среднего уровня АД (VIM).

Так, в рамках изучения среднесрочной и долгосрочной
ВАД может наблюдаться тенденция к снижению АД с тече-
нием времени на фоне проводимой АГТ. В таких случаях ис-
пользование индекса SD приводит к переоценке ВАД, в то
время как показатель RSD способен нивелировать вклад ди-
намики АД в величину вариабельности. На рисунке, а, б де-
монстрируются варианты изменения АД на примере двух
гипотетических пациентов: один из них имеет тенденцию к
снижению АД с течением времени, а другой – нет. В первом
случае значение RSD существенно меньше SD (10,3 мм рт. ст.
против 16,7 мм рт. ст.), что позволяет предположить, что
большая часть наблюдаемой вариабельности, рассчитанной
с помощью индекса SD, обусловлена общей тенденцией к
снижению АД, а не истинной вариабельностью. Во втором
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же примере значения SD и RSD практически совпадают
(15,2 и 15,0 мм рт. ст. соответственно). Принципиальным не-
достатком расчета RSD является предположение о линейной
зависимости АД от времени, которая может не совсем точно
отражать характер изменений, наблюдаемых в реальной
клинической практике.

В качестве альтернативы родственным SD индексам для
количественной оценки ВАД используется показатель ARV,

усредняющий абсолютную разность уровней АД между
последовательными измерениями. ARV учитывает последо-
вательность, в которой выполнялись измерения, и имеет
меньшую чувствительность к относительно низкой частоте
измерений АД на протяжении исследования. При наличии
тенденции к снижению АД с течением времени ARV будет
иметь меньшее значение, чем соответствующий индекс SD,
и не будет зависеть от линейного характера зависимости

Òàáëèöà 1. Êëàññèôèêàöèÿ ÂÀÄ ó ïàöèåíòîâ íà ÃÄ [5, 6]

Тип ВАД Характеристика Расчетные индексы
Ритмические
колебания АД

Изменения АД «от удара к удару», связанные с автономным
функционированием сердечно-сосудистой системы и дыхательным циклом;

требуют инвазивных методов оценки
SD

Краткосрочная ВАД Колебания офисного АД при сравнении нескольких измерений в рамках
одного визита к врачу SD, CV

ВАД в течение суток, определяемая методом суточного мониторирования
АД, с изолированной оценкой ВАД в периоды бодрствования и сна SD, CV, ARV, SDdn

Среднесрочная ВАД Изменения АД «от дня ко дню», определяемые методом самостоятельного
контроля АД в течение 5–7 последовательных дней

SD, CV, RSD, VIM,
ARV, MMD

Долгосрочная ВАД Вариабельность АД «от визита к визиту» SD, CV, RSD, VIM,
ARV, MMD

Сезонные колебания АД SD, CV, RSD, VIM,
ARV, MMD

Примечание. Согласно современным представлениям к ВАД не относятся циркадные ритмы и величина утреннего подъема
АД. Каждый тип ВАД может включать как междиализный период, так и сеанс ГД, т.е. оценивать интрадиализную ВАД.

Òàáëèöà 2. Èíäåêñû ÂÀÄ [5, 17]

Расчетный индекс Интерпретация

M Mean Среднее арифметическое значение АД: M=                 , где i – номер измерения, 
n – количество измерений АД

SD Standard deviation
Величина стандартного отклонения, зависит от среднего уровня АД: 
SD=

SDdn SD day/night
Величина стандартного отклонения, рассчитанная с поправкой на фактическую
продолжительность дневного и ночного периодов: 
SDdn=(SD день × продолжительность дня + SD ночь × продолжительность ночи) /
(суммарная продолжительность дня и ночи)

CV Coefficient 
of variation Коэффициент вариаций АД: CV=SD/M×100%

RSD Residual standard
deviation

Остаточное стандартное отклонение АД:

RSD=                           , где z1, z2, ..., zn являются подобранными значениями

из линейной регрессии АД в зависимости от времени

ARV Average real
variability

Истинная средняя вариабельность АД, представляет собой усредненную
абсолютную разность уровней АД между последовательными измерениями с
учетом последовательности, в которой они выполнялись:

ARV=                                     , где w – интервал между измерениями

VIM
Variability
independent 
of mean

Вариабельность, не зависящая от среднего уровня АД; определяется для каждой
выборки отдельно и вычисляется по формуле: VIM=SD/My , где y – показатель,
получаемый путем математического моделирования графика функции АД от
времени

MMD Maximum minus
minimum difference Разница между максимальным и минимальным значением уровня АД

Примечание. В англоязычной литературе индекс SDdn также известен как wSD (weighted SD) – величина взвешенного
стандартного отклонения. Среднее арифметическое АД не относится к индексам ВАД, но является необходимым для расчета
прочих показателей.

(∑n
i=1АДi)n

(∑n
i=1АДi–M)2

√     n–1

(∑n
i=1АДi–zi)2

√      n–2

∑i=1w(АДi+1–АДi)2n-11
∑w
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Вариабельность артериального давления у пациентов на программном гемодиализе

АД от времени (см. рисунок, а). Напротив, больший по-
казатель ARV будет свидетельствовать о значительной
разности АД в соседних измерениях (см. рисунок, б). Не-
зависимую связь высоких значений ARV и риска сер-
дечно-сосудистой смертности диализных пациентов
продемонстрировали проспективное исследование Y. Feng
и соавт. и ретроспективное когортное исследование R.
Liao и соавт., в которых предсказательная способность
AVR превзошла прочие показатели ВАД [18, 19].

Положительная корреляция большинства индексов
ВАД со средними уровнями АД оказывает негативное
влияние на точность оценки истинной вариабельности. Ча-
стичное решение этой проблемы дает применение коэф-
фициента вариации АД (CV), который в меньшей степени
зависит от абсолютных значений АД при малом количе-
стве измерений. Для долгосрочной оценки ВАД использу-
ется индекс VIM, не зависящий от среднего уровня АД,
который представляет собой преобразование SD путем ма-
тематического моделирования, нивелирующего корреля-
цию SD с абсолютным уровнем АД. На рисунке, в, г
представлен пример двух пациентов с разными уровнями
среднего арифметического АД. Несмотря на то, что ВАД,
измеренная с помощью SD, выше у пациента с более вы-
соким средним уровнем АД, индекс CV одинаков у обоих
пациентов, а индекс VIM выше у пациента с меньшим
значением среднего АД. Последнее позволяет говорить о
более высокой ВАД у второго пациента (см. рисунок, г).
Прогностическая значимость данного индекса была под-
тверждена в проспективном исследовании V. Selvarajah и
соавт., где значения VIM были ассоциированы с высоким
риском общей смертности в популяции диализных пациен-
тов (отношение рисков – ОР 1,09; 95% доверительный ин-
тервал – ДИ 1,02–1,16; p<0,005) [20].

Таким образом, лишь совместное использование опи-
санных индексов позволяет выполнить точную оценку
ВАД, исключив из анализа наслоение суточных колебаний
и влияние абсолютных значений АД.

Âëèÿíèå ÀÃÒ íà ÂÀÄ
В настоящее время накоплено достаточно данных о

связи как краткосрочной, так и долгосрочной ВАД с рис-
ком неблагоприятных ССС, общей и сердечно-сосудистой
смертности в популяции диализных пациентов (табл. 3).
Также ряд исследований продемонстрировал достоверное
влияние долгосрочной ВАД на скорость прогрессирования
клапанных пороков сердца и риск дисфункции сосуди-
стого доступа у пациентов на ГД [21, 22].

Таким образом, нормализация показателей ВАД у па-
циентов на ГД является потенциальной мишенью АГТ. Ве-
роятные механизмы влияния гипотензивных препаратов
на ВАД включают в себя снижение среднего уровня АД,
модуляцию регуляторной функции симпатоадреналовой
системы и повышение чувствительности барорецептор-
ного рефлекса, а также улучшение показателей артери-
альной жесткости [23]. Кроме того, уровень ВАД у
пациентов, получающих гипотензивные препараты, может
отражать как индивидуальный ответ на проводимое лече-
ние и эффективность различных схем АГТ, так и привер-
женность пациента терапии. Однако, несмотря на
очевидную практическую значимость таких работ, этой
проблеме посвящено ограниченное число исследований.

Анализируя связь характера проводимой АГТ и меж-
визитной ВАД, T. Shafi и соавт. приходят к выводу, что
фактором, ассоциированным с более высокой ВАД, яв-
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ляются схемы АГТ с блокаторами РААС (ОР 1,84; 95% ДИ
0,15–3,52; p<0,03) и комбинацией блокаторов РААС с b-ад-
реноблокаторами – b-АБ (ОР 5,20; 95% ДИ 3,83–6,56;
р<0,001). Напротив, АГТ без использования b-АБ и блока-
торов РААС связана с более низкими значениями ВАД и,
следовательно, с меньшим риском общей и сердечно-
сосудистой смертности (ОР -2,04; 95% ДИ -3,77 − -0,31;
p=0,02). Полученным результатам авторы исследования
дают несколько возможных объяснений. С одной стороны,
отсутствие непосредственного контроля за правильностью
приема гипотензивных препаратов могло привести к тому,
что высокодиализируемые лекарственные вещества на-
значались перед сеансом ГД. С другой стороны, пациенты,
нуждающиеся в совместном приеме блокаторов РААС и 
b-АБ, изначально характеризуются большей распространен-
ностью сердечно-сосудистых осложнений, что уже является
предиктором высокого риска неблагоприятных ССС [24].

Влияние особенностей АГТ на краткосрочную ВАД 
доказано в упомянутом выше исследовании R. Liao и соавт.,
включавшем 526 пациентов на программном ГД. 
В зависимости от получаемых гипотензивных препаратов па-
циенты разделены на пять групп: группа блокаторов кальцие-
вых каналов (БКК) либо комбинация БКК с препаратами, не
относящимися к блокаторам РААС; группа блокаторов
РААС либо комбинация РААС с не-БКК; группа совместного
приема БКК и блокаторов РААС; группа без БКК и блока-
торов РААС; группа пациентов, не получающих АГТ.

Важной особенностью исследования явилось то, что
класс БКК представлен конкретными препаратами: амлоди-
пином и нифедипином длительного действия. Использование
БКК связано с более эффективным контролем краткосроч-
ной ВАД (CV: p=0,002; ARV: p=0,0498; MMD: p=0,017). 
С высокой ВАД было ассоциировано количество получаемых
гипотензивных препаратов. ВАД значительно выше у паци-
ентов, получающих 3–4 препарата (ОР 5,17; 95% ДИ 3,88–
6,46; p<0,001), 5 и более препаратов (ОР 9,13; 95% ДИ
6,87–11,38; p<0,001) [19]. Наблюдаемые эффекты БКК в
контроле краткосрочной ВАД могут быть связаны с их влия-
нием на периферическое сосудистое сопротивление: так, ам-
плодипин вызывает вазодилатацию и тем самым улучшает
эндотелиальную функцию посредством стимуляции секреции
оксида азота. Длительный период полураспада и низкая спо-
собность проходить через диализные мембраны также играют
важную роль в нормализации профиля АД [25].

Недостатком упомянутых исследований являются
оценка эффекта АГТ вне зависимости от способности от-
дельных препаратов проходить через диализные мембраны
и нивелирование факта внутриклассовой гетерогенности 
b-АБ и блокаторов РААС.

В рандомизированном перекрестном исследовании C. Lo-
utradis и соавт. изучалось влияние вазоактивного небиволола
и ирбесартана на параметры краткосрочной ВАД у пациен-
тов с интрадиализной гипертензией. После регистрации ис-
ходных параметров ВАД 38 пациентов рандомизированы на
5 мг небиволола и 150 мг ирбесартана с двухнедельным пе-
риодом вымывания до начала приема второго препарата. Оба
препарата достоверно снижали уровни АД после процедуры
ГД, а также САД и диастолическое АД (ДАД) по данным
суточного мониторирования АД. Индексы вариабельности
САД были ниже на фоне лечения небивололом, нежели ир-
бесартаном, по сравнению с исходным уровнем (SD: p=0,090
для небиволола против p=0,706 для ирбесартана; SDdn:
р=0,053 для небиволола против р=0,805 для ирбесартана).
Показатели ДАД снижались при приеме небиволола и уве-
личивались при приеме ирбесартана, что приводило к значи-
тельным различиям между двумя препаратами (SD: p=0,014;
SDdn: р=0,029). В ночное время индексы ВАД не изменя-
лись ни для одного из препаратов [26]. Полученные данные
показали, что гиперактивация симпатоадреналовой системы
может быть ключевым фактором, влияющим на ВАД у па-
циентов с интрадиализной гипертензией. Принимая во вни-
мание небольшой объем исследования, есть все основания
считать, что при увеличении числа пациентов различия
между сравниваемыми препаратами также будут расти.

Çàêëþ÷åíèå
Независимое прогностическое значение долгосрочной

ВАД для оценки риска неблагоприятных ССС у пациентов
на ГД делает этот показатель новой перспективной мише-
нью для АГТ. Однако в настоящее время сопоставление и
интерпретацию результатов различных исследований за-
трудняют отсутствие конкретных пороговых значений ВАД
для диализной популяции, обилие индексов для анализа ВАД
и преимущественно ретроспективный характер научных
работ.

В качестве возможных направлений дальнейшей разра-
ботки проблемы можно рассмотреть оценку влияния вазо-
активных b-АБ на межвизитную ВАД, уточнение роли
жесткости сосудистой стенки и показателей центрального
АД в патогенезе ВАД у пациентов на ГД. Высокую актуаль-
ность приобретут исследования, посвященные дальнейшему
изучению возможностей медикаментозной коррекции высо-
кой ВАД у диализных пациентов и выбору оптимальных ин-
дексов, обладающих высокой воспроизводимостью и тесной
связью с риском сердечно-сосудистых осложнений.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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