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Резюме. Актуальність. Інфікування SARS-CoV-2 пацієнтів з хронічною хворобою нирок (ХХН) та ар-
теріальною гіпертензією 1–2-го ступеня погіршує стан серцево-судинної системи та може сприяти 
реалізації негативних серцево-судинних подій та ниркових ризиків. Наявність хронічної хвороби нирок 
у поєднанні з артеріальною гіпертензією 1–2-го ступеня та її медикаментозною корекцією інгібітора-
ми ренін-ангіотензин-альдостеронової системи (РААС) значно впливає на стан здоров’я пацієнтів, 
які інфіковані SARS-CoV-2. SARS-CoV-2 як інструмент для проникнення в клітину використовує РААС, 
а саме рецептор ангіотензинперетворюючого ферменту 2 (АПФ-2). Для вибору подальшої тактики 
лікування це поєднання трьох патологічних станів потребує ретельного аналізу і дослідження. Мета 
дослідження: вивчення функціонального стану нирок у пацієнтів з ХХН та артеріальною гіпертензією, 
інфікованих SARS-CoV-2. Матеріали та методи. Стаття є фрагментом дослідження BIRCOV (ARB, ACEi, 
DRi in COVID-19), яке виконано за дизайном POEM (Patient-Oriented Evidence that Matters). У проспек-
тивному дослідженні BIRCOV (двоцентрове відкрите ініціативне рандомізоване, у трьох паралельних 
групах) взяли участь 120 пацієнтів з ХХН та артеріальною гіпертензією 1–2-го ступеня, воно тривало 
1 рік та було зареєстровано в ClinicalTrials.gov (NCT 04364984). Було відібрано 112 амбулаторних па-
цієнтів з артеріальною гіпертензією 1–2-го ступеня, 83 — у поєднанні з ХХН. Наприкінці дослідження 
залишилось 108 пацієнтів, результати дослідження яких з наступною статистичною обробкою, власне, 
і наведені в статті. Поділ на групи відбувався залежно від препаратів (іАПФ, БРА або прямий інгібітор 
реніну (ПІР)), які отримували пацієнти. Кінцевими точками були: розрахункова швидкість клубочкової 
фільтрації (рШКФ), середня величина артеріального тиску (АТ), рівень альбумінурії. 24 пацієнтам було 
зроблено аналіз співвідношення альбуміну та креатиніну сечі (САК) на початку SARS-CoV-2 та на 2, 4, 
12, 24-му тижні від початку захворювання. Математична обробка та статистична оцінка результатів до-
слідження зроблені у пакеті медичної статистики. Результати. Усі пацієнти були розподілені на 3 групи 
залежно від прийому препарату (іРААС): БРА отримували 35 (32 %) пацієнтів, іАПФ — 42 (39 %), ПІР — 31 
(29 %). При маніфестації SARS-CoV-2 було зафіксовано зниження показників АТ протягом перших двох 
тижнів від початку захворювання, а подальше повернення до вихідного рівня спостерігалося на 12-му 
тижні у групі пацієнтів, які отримували іАПФ, найменший показник — у групі ПІР. Порівняно з ПІР вико-
ристання іАПФ та БРА у лікуванні артеріальної гіпертензії значно збільшувало ризик відміни (іАПФ: ВР 
1,648, 95% ДІ 0,772–3,519, NNT 7,04; БРА: ВР 13,023, 95% ДІ 1,815–93,426, NNT 19). Протягом 24 тижнів спо-
стереження у пацієнтів з ХХН була схожа динаміка варіабельності показників АТ. При ХХН отримано 
вищі значення середнього АТ порівняно з іншими учасниками дослідження BIRCOV. Зафіксовано од-
ночасне зниження систолічного АТ та рШКФ, яке найбільш було виражене у пацієнтів із ХХН. Найменші 
результати виявлено у пацієнтів, які приймали іАПФ, від початку протягом 24 тижнів: коефіцієнт кореляції 
становив 0,815. Відмічався кореляційний зв’язок між зниженням рШКФ та стадією ХХН. У 28 осіб (іАПФ) 
протягом перших 4 тижнів від початку SARS-CoV-2 спостерігалось зниження рШКФ < 60 мл/хв, а в 22 
пацієнтів (БРА або ПІР) абсолютний ризик становив 0,667 (ВР 2,00, 95% ДІ 1,337–2,92, NNT 3,0). Відносні 
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Вступ
Серцево-судинні захворювання, як і хронічна хво-

роба нирок, входять до четвірки основних факторів 
ризику тяжкого перебігу COVID-19 [1]. Нерідко люди 
з артеріальною гіпертензією (АГ) не знають про наяв-
ність у них зниженої функції нирок, яка стає випадко-
вою знахідкою на тлі вірусної інфекції. Зменшення роз-
рахункової швидкості клубочкової фільтрації (рШКФ) 

у такій ситуації може мати транзиторний характер. Або 
ставати погіршуючим фактором вже існуючої, можли-
во, раніше не діагностованої хронічної хвороби нирок 
(ХХН).

Аналіз ниркових подій на тлі COVID-19 показав 
велику складність проблеми коронавірусної інфекції, 
що назвали синдемією [2]. «Синдемія» — термін, за-
пропонований у 1990-х роках антропологом Мерріл 

ризики зниження рШКФ становили у групах відповідно 16,6 (95% ДІ 5,263–52,360, NNT 1,774) для паці-
єнтів, які отримували іАПФ, проти всіх пацієнтів з ХХН, 2,049 для БРА (95% ДІ 0,361–11,22) і 1,064 для ПІР 
проти всієї вибірки пацієнтів з ХХН (95% ДІ 0,116–9,797, NNT 431,6). Після 12 тижнів спостереження рШКФ 
майже повернулася до вихідного рівня при ХХН 2–3а ст. Зафіксовано підвищення САК (що не досягло 
вихідного рівня протягом 24 тижнів від початку захворювання) у пацієнтів з ХХН зі стабільною функцією 
нирок протягом перших 12 тижнів від початку SARS-CoV-2 (середні величини рШКФ статистично не від-
різняються в діапазоні 2–24 тижнів). Причому пацієнти чоловічої статі мали вищий ризик прогресування 
ХХН до термінальної стадії. У пацієнтів з SARS-CoV-2 на другий тиждень від початку захворювання від-
мічалося зниження рШКФ з реципрокним підвищенням рівня сечової кислоти крові, що вірогідно від-
різнялося від вихідних показників. Використання дексаметазону супроводжувалося зниженням рШКФ 
(Р ≤ 0,05) та збереженням цих порушень у пацієнтів з ХХН 3б–4-ї стадій до 24 тижнів спостереження (ВР 
0,686, 95% ДІ 0,264–1,780, NNT 7,636). Висновки. У пацієнтів з артеріальною гіпертензією 1–2-го ступеня 
перебіг SARS-CoV-2 характеризувався розвитком значної артеріальної гіпотензії в групі, що приймала 
іАПФ, а у пацієнтів з ХХН та артеріальною гіпертензією, які приймали іАПФ, — зниженням рШКФ, ар-
теріальною гіпотензією, збільшенням альбумінурії та САК, яке в основному мало минущий характер. 
У пацієнтів на БРА підвищення альбумінурії було менш значним, і вона була практично без змін у групі 
пацієнтів, які приймали ПІР. У групі найбільшого ризику несприятливого результату опинились пацієнти 
з ХХН 4-ї ст. та артеріальною гіпертензією 2-го ступеня. Авторами зроблено припущення щодо меха-
нізму впливу SARS-CoV-2 при використанні іАПФ, який був подібний до БРА («ефект БРА»), тобто, іншими 
словами, у пацієнтів, які приймали іАПФ, ефект зниження АТ був подібний до ефекту від подвійного бло-
кування РААС за допомогою іАПФ + БРА.
Ключові слова: хронічна хвороба нирок; дослідження BIRCOV; іАПФ; БРА; ПІР, SARS-CoV-2; артері-
альна гіпертензія

Рисунок 1. Дослідження BIRCOV
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Зінгер: «Дві або більше хвороби взаємодіють таким чи-
ном, що завдають більшої шкоди, ніж проста сума двох 
захворювань». Сенс такого процесу ще задовго був 
постульований в нефрології академіком АМН СРСР 
Є.М. Тареєвим [3].

Інфекція SARS-CoV-2 викликає генералізоване за-
палення ендотелію та вазодилатацію, що підтверджує 
причинність COVID-19 як судинного захворювання 
[4]. Таким чином, розвиток судинних реакцій визначає 
тканини-мішені при коронавірусній інфекції.

Вивчення особливостей функціонального стану ни-
рок у людей з артеріальною гіпертензією 1–2-го ступе-
ня, що захворіли на COVID-19, стало метою цієї статті.

Мета дослідження: вивчення особливостей функ-
ціонального стану нирок у людей з артеріальною гіпер-
тензією 1–2-го ступеня, що захворіли на COVID-19.

Матеріали та методи
BIRCOV (ARB, ACEi, DRi in COVID-19) — двоцен-

трове відкрите ініціативне рандомізоване у трьох пара-
лельних групах проспективне дослідження було зареє-
стровано у ClinicalTrials.gov за номером NCT 04364984 
від 23.04.20 [5]. Проведено в Україні, його тривалість 
становила 1 рік.

Протокол дослідження. Було впроваджено дизайн 
POEM (Patient-Oriented Evidence that Matters, пацієнт-
орієнтовані докази, які мають значення) [6] за участю 
пацієнтів, які страждають на артеріальну гіпертензію та 
інфіковані SARS-CoV-2. Ще до захворювання на коро-
навірусну інфекцію пацієнти з наявністю гіпертензії 
регулярно приймали інгібітори ренін-ангіотензин-аль-
достеронової системи (іРААС), а саме: інгібітори ангіо
тензинперетворюючого ферменту (іАПФ), блокатори 
рецепторів ангіотензину (БРА) або прямий інгібітор 
реніну (ПІР) для досягнення цільового систолічного 
артеріального тиску (АТ) < 140 мм рт.ст. (рис. 1).

Кількість людей, відібраних для дослідження, ста-
новила 120 осіб. Група дослідження: пацієнти з під-
твердженим ПЛР-тестом на наявність антигену SARS-
CoV-2 та попередньо встановленою артеріальною 
гіпертензією 1–2-го ступеня, які постійно отримували 
іРААС.

Метод вибірки: малоймовірна вибірка; мінімаль-
ний вік: 18 років; максимальний вік: 90 років; стать: 
чоловіча, жіноча.

Критерії включення: особи з гіпертензією 1–2-го 
ступеня.

Критерії виключення: особи з гіпертензією 3-го 
ступеня, серцева недостатність (за NYHA) 3–4.

Первинна кінцева точка: АТ, який був відомий хоча 
б за один тиждень до і був оцінений на початку дослі-
дження, через 2, 4, 12, 24 тижні після початку SARS-
CoV-2. Вторинні кінцеві точки, які були заявлені в до-
слідженні: кількість пацієнтів з лихоманкою (вище за 
37,2 °C) до 3 тижнів після початку SARS-CoV-2; кіль-
кість пацієнтів з кашлем (тимчасові рамки: 12 тижнів); 
кількість пацієнтів з болем у горлі (тимчасові рамки: 2 
тижні), кількість пацієнтів з діареєю (тимчасові рам-
ки: 2 тижні) та кількість пацієнтів, яким була потрібна 
госпіталізація та лікування у відділенні інтенсивної те-
рапії (тимчасові рамки: 24 тижні), представлені у звіті 
дослідження [7], а у цій статті аналіз цих результатів не 
наведений.

Інформована згода: усі пацієнти, які взяли участь у 
дослідженні BIRCOV, дали усну згоду на надання осо-
бистих даних.

Дослідження BIRCOV включило субаналіз пацієн-
тів із ХХН, які були серед відібраних пацієнтів. Пер-
винною кінцевою точкою була оцінка рШКФ, вто-
ринною кінцевою точкою — рівень альбумінурії (за 
шкалою А0–А2). 24 пацієнтам, коли це було технічно 
можливо, визначене співвідношення альбуміну/креа-
тиніну (САК) у ранковій порції сечі через 0, 2, 12 та 24 
тижні спостереження.

Математична обробка та статистична оцінка ре-
зультатів дослідження проводилися у пакеті медичної 
статистики [8]. Ризик прогресування ниркової недо-
статності, що потребує діалізу або трансплантації (з ви-
користанням 6 критеріальних рівнянь ризику ниркової 
недостатності [9]), був розрахований для всіх пацієнтів 
ниркового відділення через 2, 4, 12 та 24 тижні від по-
чатку SARS-CoV-2.

Результати
Для участі у дослідженні було відібрано 120 амбула-

торних суб’єктів, відповідали критеріям та увійшли до 
дослідження 112 осіб; 108 (96 %) завершили досліджен-
ня (4 померли протягом перших 2 місяців, двоє з них 
мали ХХН 2–3-ї стадії), їх аналіз поданий у цій статті. З 
них 60 (56 %) чоловіків та 48 (44 %) жінок, середній вік 
55,00 ± 1,12 року (18–87; коефіцієнт варіації 0,210514, 
коефіцієнт асиметрії 0,261873). Госпіталізовано, у тому 
числі до відділення інтенсивної терапії, 4 (3,5 %) осо-
би в дебюті COVID-19, до кінця другого тижня — 18 
(16  %), до кінця третього залишалися у стаціонарі 4 
особи (4 %), четвертого — 1 (1 %). У 14 осіб у терапії 
використовували дексаметазон.

Усі учасники дослідження мали артеріальну гіпер-
тензію. Серед них 35 (32 %) осіб мали артеріальну гіпер-
тензію 1-го ступеня, 73 (68 %) — 2-го ступеня. 83 (77 %) 
пацієнти мали ХХН 1–4-ї стадій: ХХН 1 — 23 (27 %), 
ХХН 2 — 46 (56 %), ХХН 3 — 10 (12 %), ХХН 4 — 4 (5 %). 
Серед них чоловіків було 44 (53 %), жінок — 39 (47 %). 
Імовірні причини розвитку ХХН наведені у табл. 1.

Як випливає з табл. 1, гіпертензія була причиною 
розвитку ХХН лише у 18  % пацієнтів. Це дозволяє Рисунок 2

Дослідження BIRCOV

Рандомізовано 120 осіб з ар-
теріальною гіпертензією 1–2-го 

ступеня, які отримували:

Із них: субана-
ліз пацієнтів  

з ХХН

ПІРБРАіАПФ
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трактувати наявність гіпертензії як супутнього діагно-
зу, що є важливим для подальшого аналізу. Усі учасни-
ки були розподілені на 3 групи залежно від прийому 
препарату з групи іРААС: іАПФ отримували 42 (39 %), 
БРА — 35 (32 %), а ПІР — 31 (29 %). 84 пацієнти (78 %) 
отримували комбіновану терапію з блокатором кальці-
євих каналів та/або діуретиками, 17 (16  %) приймали 
комбінацію з бета-блокатором, 7 (6 %) — монотерапію 
іРААС. Причиною призначення іРААС та їх комбіна-
ції з представниками інших класів антигіпертензивних 
препаратів була наявність артеріальної гіпертензії. За 
тиждень до розвитку СOVID-19 амбулаторний артері-
альний тиск становив 137,0  ±  0,9/83,0  ±  0,6 мм рт.ст. 
(коефіцієнт варіації 0,067728, коефіцієнт асиметрії 
1,029771). Динаміка артеріального тиску у контроль-
них точках наведена в табл. 2.

У табл. 2 наведені вихідні значення АТ з наступним 
спостереженням протягом 2, 4, 12 та 24 тижнів у групах 
іАПФ, БРА та ПІР. Початкові значення систолічного 
АТ не перевищували 140 мм рт.ст. і не мали статистично 
значущих відмінностей між обраними ліками, що було 
однією із вимог при відборі пацієнтів для участі у дослі-
дженні. У процесі розвитку коронавірусної інфекції було 
зафіксовано зниження АТ у перші два тижні захворю-
вання на SARS-CoV-2 з його поступовим поверненням 
до вихідного рівня аж до 12-го тижня в групі пацієнтів, 
які отримували іАПФ, і меншою мірою така динаміка 
була характерна для пацієнтів, які приймали ПІР.

23 (21 %) пацієнти були змушені зменшити дозу або 
припинити прийом антигіпертензивних препаратів 
строком до 2 тижнів через тяжку артеріальну гіпотен-
зію. Серед них 16 (38 %) осіб, які приймали іАПФ, та 7 
(23 %) — ПІР. Рівень АТ після SARS-CoV-2 у більшості 
досліджуваних залишалися нижчим за вихідний рівень 
протягом наступних 4 тижнів. Більш суттєве зниження 
АТ спостерігали у пацієнтів з артеріальною гіпертензі-
єю 1-го ступеня: 20 (57 %) проти 29 (39 %) при гіпер-
тензії 2-го ступеня (ВР 1,438, 95% ДІ 0,962–2,152, NNT 
5,742) та у пацієнтів з ХХН: 15 (62 %) проти 9 (36 %) 
без ХХН (ВР 2,075, 95% ДІ 1,212–3,552, NNT 2,584). 
Це зниження не було пов’язане зі зневодненням через 
гіпертермію. У пацієнтів групи БРА не відмічалося зна-
чного зниження АТ.

Отримані дані показують, що використання іАПФ 
значно збільшує ризик їх відміни порівняно з ПІР (ВР 
1,648, 95% ДІ 0,772–3,519, NNT 7,0) та БРА (ВР 13,023, 
95% ДІ 1,815–93,426) при COVID-19.

Не менш цікавим був факт відновлення нормотензії 
після початку коронавірусної інфекції. Виявилося, що 
в групі тих, хто приймав ПІР, через 4 тижні практично 
не було значних відмінностей від вихідного АТ, а через 
12 тижнів наслідки гіпотензії повністю ліквідувалися. 
Навпаки, у людей, які приймали іАПФ, нижчі показ-
ники АТ довго зберігалися у постковідний період.

4 особи померли за час проведення дослідження, 
таким чином, смертність серед учасників досліджен-

Таблиця 1. Характеристика причин розвитку ХХН у пацієнтів, які взяли участь  
у дослідженні BIRCOV [1]

Причина ХХН/ 
Стадія ХХН ХХН 1-ї стадії ХХН 2-ї стадії ХХН 3-ї стадії ХХН 4-ї стадії Разом, n (%)

Цукровий діабет 1-го, 
2-го типів, n 4 18 6 2 30 (36)

Артеріальна гіпертензія, 
n 3 9 3 – 15 (18)

Набуті захворювання 
нирок, n 4 6 – – 10 (12)

Полікістоз нирок, n 1 2 1 1 5 (6)

Невстановлені причини, 
n 11 11 – 1 23 (28)

Разом, n (%) 23 (27) 46 (56) 10 (12) 4 (5) 83 (100)

Таблиця 2. Показники АТ (мм рт.ст.) у динаміці спостереження (за тижнями та групами лікування)*

Препарат/
тиждень –1 0 2 4 12 24 P–1–0 P0–2

іАПФ (n = 42) 138,0 ± 1,1/
83,0 ± 1,2

126,0 ± 1,2/
77,0 ± 0,7

104,0 ± 0,9/
68,0 ± 0,6

114,0 ± 1,1/
72,0 ± 0,7

128,0 ± 1,2/
77,0 ± 1,0

137,0 ± 1,2/
81,0 ± 1,2 ≤ 0,01 ≤ 0,01

БРА (n = 35) 136,0 ± 1,1/
82,0 ± 1,2

132,0 ± 1,0/
78,0 ± 0,7

131,0 ± 1,0/
77,0 ± 0,6

133,0 ± 1,0/
78,0 ± 0,6

135,0 ± 1,1/
79,0 ± 0,9

137,0 ± 1,2/
82,0 ± 1,2 ≤ 0,05 ≤ 0,01

ПІР (n = 31) 134,0 ± 1,4/
82,0 ± 1,2

127,0 ± 1,2/
79,0 ± 0,6

115,0 ± 0,9/
70,0 ± 0,6

121,0 ± 0,9/
74,0 ± 0,6

125,0 ± 1,0/
79,0 ± 0,8

129,0 ± 1,2/
80,0 ± 1,2 ≤ 0,01 ≤ 0,01

Середній АТ 
(n = 108) 99 87 80 80 89 95 

Примітка: * — дані наведені як M ± SD [1].
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ня BIRCOV виявилася досить високою, становлячи 
3,7 %. Двоє з пацієнтів отримували іАПФ, двоє — БРА, 
один із групи ХХН приймав БРА, другий із групи ХХН 
приймав іАПФ. Ризик смерті був найменшим для тих, 
хто отримував ПІР, абсолютний ризик для БРА по-
рівняно з ПІР становив 0,057 (кількість хворих, яких 
необхідно лікувати (NNT), — 17 500), для іАПФ порів-
няно з ПІР — 0,048 (кількість хворих, яких необхідно 
лікувати, — 21 000); абсолютний ризик для БРА проти 
іАПФ становив 0,057 (ВР 1,200, 95% ДІ 0,178–8,087, 
NNT 105,0).

Динаміка варіабельності АТ у 83 пацієнтів з ХХН 
наведена у табл. 3.

Як випливає з наведених у табл. 3 даних, у пацієнтів 
з ХХН загалом відзначалася дуже схожа динаміка по-
казників АТ протягом 24 тижнів спостереження. При-
вертає увагу відсутність вірогідних відмінностей у лю-
дей, які приймали ПІР у дебюті COVID-19 порівняно 
з вихідним доінфекційним процесом, та більш високі 
значення середнього артеріального тиску загалом у 
групі порівняно з усіма учасниками дослідження. По-
рівняння середнього артеріального тиску наведено на 
рис. 3.

Як випливає з наведених у табл. 3 та рис. 3 даних, 
середній артеріальний тиск був дещо вищим (статис-
тично невірогідно) у групі пацієнтів з ХХН порівняно з 
усією вибіркою осіб, які увійшли до дослідження.

У табл. 4 наведені вихідні значення рШКФ з на-
ступним спостереженням протягом 2, 4, 12 та 24 тижнів 
у групах іАПФ, БРА та ПІР.

Ми спостерігали одночасне зниження рШКФ та 
систолічного АТ, яке було більш виражене у пацієнтів 
із ХХН. Найбільше зниження відмічене у пацієнтів, які 
приймали іАПФ, протягом 0–24 тижнів: коефіцієнт 
кореляції становив 0,815, зв’язок між досліджуваними 
ознаками — прямий, сила за шкалою Чеддока — ви-
сока, число ступенів свободи становило 3, t-критерій 
Стьюдента дорівнює 2,43, хоча залежність ознак ви-
явилася статистично незначимою (p = 0,135563).

Індивідуальний аналіз показав, що зниження 
рШКФ корелює зі стадією ХХН. Зниження рШКФ 
варіювало від 23 % при ХХН 1-ї ст. до 45 % при ХХН 
4-ї стадії. 2 пацієнти мали потребу в короткочасному 
діалізі. Зниження рШКФ < 60 мл/хв протягом пер-
ших 4 тижнів від початку SARS-CoV-2 спостерігали 
у 28 пацієнтів, які приймали іАПФ, проти 22, які ви-

Таблиця 3. Показники АТ (мм рт.ст.) у динаміці спостереження у пацієнтів з ХХН  
(за тижнями та групами лікування)*

Препарат/
тиждень –1 0 2 4 12 24 P–1–0 P0–2

ІАПФ (n = 30)
135,0 ± 

1,2/
84,0 ± 1,3

124,0 ± 
1,3/

78,0 ± 0,7

103,0 ± 
1,0/

69,0 ± 0,7

111,0 ± 
1,2/

74,0 ± 0,8

132,0 ± 
1,2/

85,0 ± 1,3

134,0 ± 
1,2/

83,0 ± 1,3
≤ 0,01 ≤ 0,01

БРА (n = 27)
134,0 ± 

1,2/
83,0 ± 1,3

133,0 ± 
1,0/

80,0 ± 0,7

129,0 ± 
1,0/

79,0 ± 0,7

130,0 ± 
1,0/

80,0 ± 0,7

134,0 ± 
1,2/

83,0 ± 1,3

133,0 ± 
1,2/

83,0 ± 1,2

= 
0,524919 ≤ 0,01

ПІР (n = 26)
130,0 ± 

1,5/
82,0 ± 1,3

128,0 ± 
1,2/

79,0 ± 0,6

110,0 ± 
1,0/

72,0 ± 0,7

121,0 ± 
1,0/

775,0 ± 0,7

125,0 ± 
1,1/

79,0 ± 0,8

129,0 ± 
1,2/

82,0 ± 1,1

= 
0,302912 ≤ 0,01

Середній АТ 
(n = 83) 100 89 80 83 92 96

Примітка: * — дані наведені як M ± SD [1].

Рисунок 3. Середній АТ (усі пацієнти та група ХХН)

Таблиця 4. Зміни рШКФ (мл/хв/1,73 м2 за CKD-EPI) у динаміці спостереження  
(за тижнями та групами лікування)*

Препарат/
тиждень 0 2 4 12 24 P0–2 P0–4

іАПФ (n = 42) 69,0 ± 1,7 52,0 ± 1,1 51,0 ± 0,9 58,0 ± 2,0 68,0 ± 1,9 ≤ 0,01 ≤ 0,01

БРА (n = 35) 72,0 ± 1,7 70,0 ± 1,8 73,0 ± 1,5 70,0 ± 1,6 71,0 ± 1,8 = 0,422069 = 0,660574

ПІР (n = 31) 71,0 ± 1,8 70,0 ± 1,6 69,0 ± 1,5 72,0 ± 1,7 70,0 ± 1,7 = 0,679482 = 0,396790

Примітка: * — дані наведені як M ± SD [1].
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користовували БРА або ПІР: абсолютний ризик стано-
вив 0,667, відносний ризик — 2,00 (95% ДІ 1,2337–2,0, 
NNT 3,0). Зниження рШКФ у перші 4 тижні з перехо-
дом у більш тяжку стадію ХХН спостерігали у 18 (60 %) 
осіб з групи, яка отримувала іАПФ, у 2 (7,5 %) із групи 
БРА та в 1 пацієнта (4 %) із групи ПІР. Таким чином, 
відносні ризики зниження рШКФ становили в групах 
відповідно 16,6 (95% ДІ 5,263–52,360, NNT 1,774) для 
пацієнтів, які отримували іАПФ, проти всіх пацієнтів з 
ХХН, 2,049 для БРА (95% ДІ 0,366–11,6, NNT 26,365) і 
1,064 для ПІР проти всієї вибірки осіб з ХХН (95% ДІ 
0,116–9,797, NNT 431,6). Цікаво, що після 12 тижнів 
спостереження рШКФ практично повернулася до ви-
хідних значень, що випливає з табл. 4.

Аналіз вторинної кінцевої точки показав, що у 24 
(23 %) учасників дослідження BIRCOV без попередньої 
альбумінурії мала місце її поява в діапазоні А1–А2. 
Протягом 12 тижнів спостереження у 20 (83 %) пацієн-
тів альбумінурія спостерігалася в межах норми.

У пацієнтів з попередньою ХХН спостерігалося збіль-
шення альбумінурії у 78 % (65 осіб) випадків, а її повер-
нення до вихідного рівня спостерігалося лише у 19 (24 %) 
пацієнтів до 12-го тижня та 40 (48 %) — через 24 тижні.

САК було визначене у 24 пацієнтів з ХХН. Міжквар-
тильний діапазон САК та рШКФ наведений у табл. 5.

Як випливає з наведених даних, при стабільній 
функції нирок (середні величини рШКФ статистич-
но не відрізняються в діапазоні 2–24 тижні) у паці-
єнтів з ХХН протягом перших 12 тижнів від дебюту 
COVID-19 документовано підвищення співвідношен-
ня альбумін/креатинін сечі з подальшим зниженням 
показника протягом 4 тижнів, але вихідних значень 
він не досягає.

Міжквартильний діапазон САК у пацієнтів, які 
приймали іАПФ, БРА та ПІР, становив відповідно 530, 
161,5 і 9, проте середні величини були статистично не-
вірогідні через великий розкид величин, обумовлений 
різним ступенем тяжкості первинного ниркового про-
цесу. Ризик триразового приросту САК у перші 2 тижні 
від дебюту COVID-19 становив для осіб, які приймали 
іАПФ, 2,068 (95% ДІ 0,816–5,241, NNT 3,043), БРА — 
0,75 (95% ДІ 0,270–2,080, NNT 8,000), ПІР — 0,422 
(95% ДІ 0,069–2,596, NNT 3,654). Для 24 пацієнтів з 
ХХН був розрахований дво- та п’ятирічний прогноз 
ризику розвитку термінальної ниркової недостатності 
[9], результати якого наведені в табл. 6.

Таблиця 5. Міжквартильний діапазон САК (мг/ммоль) та рШКФ (мл/хв/1,73 м2) у пацієнтів з ХХН*

Показник/тиждень 0 2 12 24

САК, мг/ммоль 226,5 473,5 550,5 372,0

рШКФ, мл/хв/1,73 м2 
(CKD-EPI) 35,25 36,25 37,5 25,75

Примітка: * — дані наведені як IQR [1].

Таблиця 6. Ризик прогресування ХХН до термінальної стадії,  
що потребуватиме проведення діалізу або трансплантації (%)*

Ризик/тиждень 2 12 24 

Чоловіки (n = 14)

2-річний 0,1 0,1 0

5-річний 0,4 0,3 0,1

Жінки (n = 10)

2-річний 0,1 0,1 0

5-річний 0,3 0,2 0
Примітка: * — ризик оцінювався за Qxmd [1].

Таблиця 7. Показники рівня сечової кислоти та рШКФ 18 пацієнтів із SARS-CoV-2 

Показник/
тиждень 0 2 4 12 24 Вірогідність 

відмінностей

Урикемія, 
мкмоль/л 416,20 ± 11,19 503,50 ± 13,54 434,30 ± 12,45 467,50 ± 10,15 432,00 ± 12,79 Р0–2 ≤ 0,01

рШКФ,  
мл/хв/1,73 м2 
(за CKD-EPI)

80,50 ± 5,82 73,30 ± 4,75 75,70 ± 4,87 73,30 ± 5,02 78,80 ± 5,91 P0–2 = 
= 0,344818

Примітка: * — дані наведені як M ± SD [1].
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Як випливає з наведених у табл. 6 даних, пацієнти 
чоловічої статі мали більш високий ризик термінальної 
ниркової недостатності. Водночас цей показник зазнав 
оборотного розвитку до 24 тижнів спостереження за 
учасниками дослідження. Рівень урикемії був доступ-
ний для 18 пацієнтів на всіх етапах контрольних точок. 
Його показники наведені у табл. 7.

Як випливає з наведених у табл. 7 даних, у людей 
із SARS-CoV-2 на другий тиждень від дебюту захворю-
вання спостерігається зниження рШКФ і, ймовірно, 
реципрокне підвищення рівня сечової кислоти крові, 
що вірогідно відрізняються від вихідних показників. 
Порівняння двох показників у динаміці свідчить, що 
коефіцієнт кореляції дорівнює –0,871, зв’язок між до-
сліджуваними ознаками зворотний, сила зв’язку за 
шкалою Чеддока висока, проте залежність ознак ста-
тистично незначуща (p = 0,091407). При цьому зни-
ження рШКФ у пацієнтів з ХХН на 15–22  % більш 
значуще, як і підвищення урикемії, що перевищило в 
окремих пацієнтів 550 мкмоль/л.

Аналіз індивідуальних показників 14 пацієнтів, у 
яких у госпітальній терапії використовували декса-
метазон понад 7 днів, показав, що рШКФ знизилася 
з 67,0 ± 1,9 до 46,0 ± 2,0 мл/хв/1,73 м2 (за CKD-EPI) 
(P ≤ 0,01) у терміни 3-тижневого спостереження. Ко-
ректно оцінити вплив інших факторів, крім викорис-
тання дексаметазону, було неможливо. Відновлення 
рШКФ до вихідних показників на 24-му тижні моні-
торингу спостерігали у 10 пацієнтів (71 %). У 4 паці-
єнтів мала місце ХХН 3б–4-ї стадії, що говорить про 
більш високі ризики невідновлення функції нирок 
порівняно з усією групою, у цьому дослідженні від-
носний ризик становив 0,686 (95% ДІ 0,264–1,780, 
NNT 7,636).

Щеплення
Вакцину проти коронавірусу (Coronovac) та мРНК 

отримали 54 людини (22 пацієнти без ХХН та 32 з ХХН). 
Пацієнти без ХХН не показали помітного погіршення 
функції нирок або альбумінурії після обох вакцинацій. 
На відміну від цього пацієнти з ХХН 3–4, які отриму-
вали мРНК, мали виражене зниження функції нирок 
(n = 12, 30,0 ± 2,0 мл/хв/1,73 м2 до вакцинації та через 
4 тижні після неї 16,0 ± 2,7 мл/хв/1,73 м2, p = 0,000378) 
та альбумінурію (n  =  12, 131,0  ±  14,1 мг/ммоль до 
вакцинації та через 4 тижні після неї 216,0 ± 12,6 мл/
хв/1,73 м2, p = 0,000199), в 1 пацієнта ХХН 4 прогресу-
вала до ХХН 5, що потребує гемодіалізу.

Обговорення
У цьому дослідженні кількість хворих серед чолові-

ків на 12 % перевищувала таку в жінок, а серед людей з 
ХХН — лише на 3 %. Відомо, що особи чоловічої статі 
мають вищі рівні рецептора АПФ-2, зокрема, такий фе-
номен є у людей із серцевою недостатністю [10]. SARS-
CoV-2 використовує саме рецептор АПФ-2 для входу 
в клітину і агресивніший варіант Delta, що містить ба-
гато мутацій в субодиниці S

1
, поліпшує його здатність 

зв’язуватися з АПФ-2 [11]. Можливо, це пояснює різ-

ницю у більшій частоті захворюваності на SARS-CoV-2 
у світі у чоловіків, так само як і їхньої смертності [12] у 
загальній популяції та серед пацієнтів із ХХН [13]. Дані 
дослідження BIRCOV, що наведені у табл. 6, також під-
твердили більш високий ризик розвитку термінальної 
ниркової недостатності у чоловіків.

Дані цього дослідження показали, що більш значне 
зниження артеріального тиску спостерігали у пацієн-
тів, які приймали іАПФ, дещо меншою мірою — при 
прийомі ПІР та статистично непоказовою зміна АТ 
була при використанні БРА. Однакові умови входжен-
ня в дослідження дозволяють припустити, що розви-
ток гіпотензії не був пов’язаний із зневодненням через 
гіпертермію. Раніше нами встановлено, що примусова 
гідратація може бути корисною при ХХН 1 і втрачає 
свій терапевтичний сенс з прогресуванням зниження 
функції нирок [14, 15]. Оскільки 73 % спостережуваних 
мали ХХН 2–4-ї ст., можна припустити наявність тен-
денції до затримки рідини у більшості учасників дослі-
дження через певне обмеження водовидільної функції 
нирок. Ймовірно, тенденція до ретенції рідини при 
ХХН 2–4-ї ст. у певному сенсі може захищати людей 
при коронавірусній інфекції від надмірного зневод-
нення навіть на тлі гіпертермії.

J.B. Cohen із співавт. (2021) [16] припустили 3 мож-
ливі механізми впливу іАПФ та БРА при COVID-19: 
іАПФ/БРА несприятливі для перебігу інфекції, 
іАПФ/БРА допомагають організму та іАПФ неспри-
ятливі, а БРА нейтральні. Дослідження BIRCOV під-
тверджує третю версію цих авторів. Більш того, ми 
припускаємо, що SARS-CoV-2 через ланцюжок «ре-
цептор АПФ-2 — рецептор Mas

1
» провокує вазодила-

тацію і, таким чином, у людей, які приймають іАПФ, 
клінічно схожий з комбінацією іАПФ + БРА. Тобто 
SARS-CoV-2 за своєю дією на РААС виявляє власти-
вості БРА — «ефект БРА». Саме тому при коронаві-
русній інфекції в осіб, які приймають іАПФ, виникає 
клінічний варіант як у тих, які приймають ІАПФ + 
БРА і формується артеріальна гіпотензія, у тих, що 
приймають ПІР, механізм впливу подібний до ПІР + 
БРА і гіпотензія менш виражена, а у тих, які отриму-
ють БРА, ефект БРА + БРА не призводить до статис-
тично значного зниження АТ. Можливо, пояснення 
полягає в аналізі доступних клінічних та лаборатор-
них даних про те, що іАПФ не змінюють активність 
або помірно підвищують АПФ-2, БРА та антагоністи 
мінералокортикоїдних рецепторів підвищують як ак-
тивність, так і експресію, а ПІР нейтральні або зни-
жують експресію цього рецептора [17–19]. Питання 
про ризики гіперкаліємії при «ефекті БРА» не увій
шло до цього аналізу. 

Встановлений у дослідженні BIRCOV феномен 
зниження АТ, можливо, через «ефект БРА» від SARS-
CoV-2, важливо розглянути в аспекті летальності при 
SARS-CoV-2. Показово, що SARS-CoV-2, забезпе-
чуючи ефект подвійної блокади РААС у людей, які 
отримують іАПФ або ПІР, не посилює гіпотензивного 
ефекту у тих, хто приймає БРА. У наведених даних не 
зафіксовано жодного летального результату при при-
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йомі ПІР. Навпаки, навіть за скромної, але від того 
не менш трагічної статистики 4 смертей абсолютний 
і відносний ризик смерті для БРА вищий, ніж для 
іАПФ. Таким чином, ризик смерті був найвищий у тих 
пацієнтів з гіпертензією, які отримували БРА, незва-
жаючи на наявність значної артеріальної гіпотензії в 
групі іАПФ.

Серед доступної літератури є аналіз 8910 пацієнтів 
із SARS-CoV-2, який показав більш високу летальність 
у пацієнтів із групи БРА порівняно з групою іАПФ, 
хоча статистично невірогідну: ризик госпітальної 
смерті, пов’язаний із застосуванням іАПФ (2,1 проти 
6,1 %, коефіцієнт шансів 0,33; 95% ДІ 0,20–0,54) про-
ти БРА (6,8 проти 5,7 %; коефіцієнт шансів 1,23; 95% 
ДІ 0,87–1,74) [20]. Докази рандомізованих клінічних 
випробувань свідчать про зниження ризику розвитку 
пневмонії у людей, які приймали іАПФ, що не спо-
стерігалося при прийомі БРА, та значно менший ризик 
госпіталізації серед групи Medicare (HR, 0,61; P = 0,02), 
для іАПФ спостерігалося зниження на 40 % смертель-
них подій у пацієнтів Medicare [19].

За результатами дослідження ERACODA, смерт-
ність пацієнтів, які отримували діаліз (36 осіб), стано-
вила 33 % серед тих, хто отримував іАПФ, проти 67 %, 
які приймали БРА. Аналогічна тенденція була відзна-
чена у реципієнтів ниркового трансплантата (n = 22) — 
20 проти 25 % [21, 22]. Ми далекі від твердження про 
несприятливіший вплив на смертність і летальність 
БРА порівняно з іАПФ і ПІР, але звертаємо увагу на на-
явні дані.

Найменша вибірка пацієнтів з ХХН мала аналогічні 
тенденції у зниженні АТ, підтверджуючи «ефект БРА» 
у людей з артеріальною гіпертензією, які приймали 
іАПФ. Пацієнти з ХХН прагнули у зниженні АТ досяг-
ти цільового систолічного тиску < 130 мм рт.ст. Тому, 
ймовірно, їх початкові цифри АТ були дещо нижчими, 
ніж у загальній групі учасників дослідження BIRCOV. 
Навпаки, середній АТ був вищим, відображаючи, ймо-
вірно, наявність ХХН.

Більш виражене зниження рШКФ відповідало най-
більшому зниженню АТ, що відзначали у людей, які 
приймали іАПФ. При цьому наявність ХХН значно під-
вищувала ризик критичного порушення втрати функції 
нирок, яке потребує проведення нирково-замісної те-
рапії. Зниження АТ пояснює зменшення рШКФ і може 
погіршувати клінічний стан пацієнтів, що є показовим, 
наприклад, при діабетичній нефропатії [23].

При гіпертензивній нефропатії зниження АТ може 
призводити до зменшення альбумінурії [24]. У цьому 
дослідженні зниження АТ не супроводжувалося одно-
часним зниженням альбумінурії та САК. Навпаки, ці 
показники мали 2–4-кратний приріст на тлі SARS-
CoV-2, що, ймовірно, підкреслює токсичний характер 
впливу SARS-CoV-2 і не пов’язане з гемодинамічним 
компонентом. В експериментальних моделях показа-
но, що експресія рецептора АПФ-2 у нирках значно 
знижується, але залишається незмінною у пацієнтів, 
які хворіють на COVID-19, що, очевидно, пояснює 
зниження рШКФ. При цьому використання олмесар-

тану знижувало екскрецію альбуміну із сечею [25], що 
відзначено для всієї групи БРА у дослідженні BIRCOV.

Зниження рШКФ та реципрокне підвищення сечо-
вої кислоти, очевидно, має компенсаторне значення. 
Відомо, що сечова кислота підвищує тонус симпатич-
ної системи, зокрема, через збільшення чутливості до 
натрію [26, 27].

Використання дексаметазону для зниження госпі-
тальної смертності вважається виправданим за SARS-
CoV-2 [28], загальна думка схиляється до його ефек-
тивності при цій інфекції [29]. Водночас відомо і про 
погіршення функціонального стану нирок при низькій 
рШКФ на тлі використання гормонів, що може бути 
пов’язано з процесами гіперфільтрації [30]. Можливо, 
при зниженій функції нирок збільшення фільтрацій-
них процесів, що індукується дексаметазоном, дійсно 
може знижувати рШКФ до критичних значень. Цей 
механізм обговорювався нами раніше [14, 15]. З прак-
тичної точки зору видається очевидним, з одного боку, 
накопичувати досвід, а з іншого боку, не захоплювати-
ся призначенням гормонів при SARS-CoV-2, особливо 
при зниженій функції нирок.

Висновки
Перебіг SARS-CoV-2 у людей з артеріальною гіпер-

тензією 1–2-го ступеня супроводжувався розвитком 
значної артеріальної гіпотензії у пацієнтів, які прий
мають іАПФ. Такий характер зниження АТ дозволяє 
порівняти вплив SARS-CoV-2 з подібним БРА («ефект 
БРА»), тобто у пацієнтів, які приймали іАПФ, ефект 
зниження АТ був порівнянний з подвійним блокуван-
ням РААС: іАПФ + БРА. Найбільш виражене знижен-
ня АТ відзначали у пацієнтів з артеріальною гіпертензі-
єю 1-го ступеня та пацієнтів з ХХН.

Розвиток артеріальної гіпотензії у пацієнтів з арте-
ріальною гіпертензією 1–2-го ступеня, які приймали 
іАПФ, був нетривалим, супроводжувався реципрок-
ним зниженням рШКФ і/або появою альбумінурії 
та гіперурикемії. Найбільш значне зниження рШКФ 
мало місце при ХХН 4-ї стадії.

Перебіг SARS-CoV-2 у пацієнтів з ХХН та артері-
альною гіпертензією, які приймають іАПФ, супро-
воджувався значною артеріальною гіпотензією, зни-
женням рШКФ, підвищенням альбумінурії та САК, 
що мало в більшості випадків транзиторний характер. 
Найбільші ризики життєво небезпечних ускладнень 
мали пацієнти з ХХН 4 та артеріальною гіпертензією 
2-го ступеня. Відновлення показників рШКФ та аль-
бумінурії відзначено не у всіх таких пацієнтів у терміни 
до 24 тижнів від початку SARS-CoV-2.

Найменша кількість негативних ефектів відмічена у 
людей, які приймали ПІР як основну антигіпертензив-
ну терапію при лікуванні артеріальної гіпертензії.

Викликає дискусії використання дексаметазону 
у пацієнтів з ХХН 3б–4-ї стадії з АГ 2-го ступеня при 
SARS-CoV-2 через значне зниження рШКФ.

Вакцинація у пацієнтів із ХХН може призвести до 
погіршення функції нирок, але це твердження потре-
бує додаткових досліджень у паралельних групах.
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Конфлікт інтересів. Авторка заявляє про відсут-
ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-
кавленості при підготовці даної статті.

Інформація про фінансування. Спонсором до-
слідження виступило ТОВ «Медична практика проф. 
Д. Іванова»™.
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Renal function in patients with chronic kidney disease and hypertension degree 1–2 against  
the background of SARS-CoV-2

Abstract. Background. SARS-CoV-2 infection in patients with 
chronic kidney disease (CKD) and hypertension degree 1–2 wors-
ens the state of the cardiovascular system and may contribute to 
cardiovascular events and adverse renal risks. The presence of CKD 
in combination with hypertension degree 1–2 and its medical cor-
rection with renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS) inhibi-
tors causes a significant impact on the health of patients infected 
with SARS-CoV-2. SARS-CoV-2 uses RAAS, namely the receptor 
for angiotensin-converting enzyme (ACE) 2, as a tool to enter the 
cell. To choose further approaches and treatment, this combina-
tion of three pathological conditions requires careful analysis and 
research. Objective: to study the functional state of the kidneys in 
patients with CKD and hypertension infected with SARS-CoV-2. 
Materials and methods. The article is a fragment of the BIRCOV 
(ARB, ACE inhibitors, DRi in COVID-19) trial, which was de-
signed according to the POEM (Patient-Oriented Evidence that 
Matters). The BIRCOV (two-center, open-label, initiative-ran-
domized, in three parallel arms) prospective study enrolled 120 
patients with CKD and hypertension degree 1–2, it lasted for 1 
year and was registered at ClinicalTrials.gov (NCT03336203). One 
hundred and twelve outpatients with degree 1–2 hypertension, 83 
with combination with CKD, were selected. At the end of the study, 
108 patients remained, their results are presented in the article with 
subsequent statistical processing. Division into groups occurred de-
pending on the drugs received (ACE inhibitors, angiotensin recep-
tor blockers (ARBs) or direct renin inhibitor (DRIs)). Endpoints 
were: estimated glomerular filtration rate (eGFR), average blood 
pressure, albuminuria level. In 24 patients, the urine albumin to 
creatinine ratio was analyzed at the beginning of SARS-CoV-2, 
then 2, 4, 12, 24 weeks after the onset of the disease. Mathemati-
cal processing and statistical evaluation of the research results was 
done in the medical statistics package. Results. All patients were 
divided into 3 groups depending on the drug: 35 (32 %) of them 
received ARBs, 42 (39 %) ACE inhibitors, 31 (29 %) DRIs. At the 
manifestation of SARS-CoV-2, a decrease in blood pressure was 

recorded during the first two weeks, with the subsequent return to 
baseline on week 12 in the group of people who received ACE in-
hibitors, the lowest indicator was in the DRI group. The use of ACE 
inhibitors (risk ratio (RR) 1.648, 95% confidence interval (CI) 
0.772–3.519, number needed to treat (NNT) 7.0) and ARBs (RR 
13.023, 95% CI 1.815–93.426, NNT 19) in the treatment of hy-
pertension significantly increased the risk of withdrawal compared 
to DRIs. Patients with CKD had similar dynamics of blood pres-
sure during 24 weeks of observation. In CKD, higher mean blood 
pressure values were obtained compared to other participants of 
the BIRCOV trial. A simultaneous decrease in eGFR and systolic 
blood pressure was documented, it was most pronounced in pa-
tients with CKD. The lowest results were in people who took ACE 
inhibitors for 0–24 weeks: the correlation coefficient was 0.815. A 
decrease in eGFR correlated with the degree of CKD. There was 
a decrease in eGFR of less than 60 ml/min during the first 4 weeks 
from the onset of SARS-CoV-2 in 28 people who took ACE inhibi-
tors versus 22 who used ARBs or DRIs: absolute risk was 0.667 (RR 
2.00, 95% CI 1.337–2.92, NNT 3.0). The relative risk of eGFR 
reduction was 16.6 (95% CI 5.263–52.360, NNT 1.774) for people 
receiving ACE inhibitors versus all patients with CKD, 2.049 for 
ARBs (95% CI 0.361–11.22, NNT 1.774) and 1.064 for DRIs ver-
sus the entire sample of people with CKD (95% CI 0.116–9.797, 
NNT 431.6). After 12 weeks of follow-up, eGFR almost returned 
to baseline in CKD stage 2–3a. An increase in the urine albumin to 
creatinine ratio (which did not reach the baseline within 24 weeks 
from the onset of the disease) was recorded in CKD patients with 
stable renal function during the first 12 weeks from the onset of 
SARS-CoV-2 (the mean values of eGFR were not statistically dif-
ferent within 2–24 weeks). Males had a higher risk of CKD pro-
gression to end-stage renal disease. In people with SARS-CoV-2, 
on the second week from the onset of the disease, a decrease in 
eGFR was observed with a reciprocal increase in the level of blood 
uric acid, which differed significantly from the baseline values. The 
use of dexamethasone was accompanied by a decrease in eGFR 
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(Р ≤ 0.05) and the preservation of these disorders in people with 
CKD stage 3b-4 up to 24 weeks of observation (RR 0.686, 95% CI 
0.264–1.780, NNT 7.636). Conclusions. The course of SARS-
CoV-2 in people with hypertension degree 1–2 was characterized 
by the development of significant hypotension among those taking 
ACE inhibitors, and in patients with CKD and hypertension taking 
ACE inhibitors — by a decrease in GFR, hypotension, an increase 
in albuminuria and in the urine albumin to creatinine ratio, which 
was transient in most cases. Albuminuria increased less significant-
ly in patients taking ARBs and was practically unchanged when 

using DRIs. Patients with CKD stage 4 and hypertension degree 
2 had the greatest risks of an unfavorable prognosis. The authors 
hypothesized about the mechanism of SARS-CoV-2 effect when 
using ACE inhibitors that was similar to that of ARBs (ARB ef-
fect), i.e., in people who took ACE inhibitors, the effect of reducing 
blood pressure was comparable to that of the dual RAAS blockade 
with ACE inhibitors and ARBs.
Keywords: chronic kidney disease; BIRCOV trial; angiotensin-
converting enzyme inhibitors; angiotensin receptor blockers; direct 
renin inhibitors; SARS-CoV-2; hypertension


