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Информация

В последние годы в соответствии с междуна-

родными и оте чественными рекомендациями 

по лечению артериальной гипертонии (АГ) наблю-

дается тенденция к повышению значимости и час-

тоты применения комбинированной антиги-

пертензивной терапии (АГТ) для достижения целе-

вого уровня артериального давления (АД) [1,2]. Для 

изучения позиции врачей недавно было проведено 

иссле дование ПИФАГОР III (Первое Исследование 

Фармакоэпидемиологии Артериальной Гипертонии 

Ограниченного Россией) [3], результаты которого 

сопоставлены с предшествующим этапом исследо-

вания ПИФАГОР I в 2002г [4]. В ходе опроса врачей 

проводился анализ тактики лечения. В сравнении 

с 2002г подавляющее большинство (~ 70%) врачей 

предпочитают использовать комбинированную 

тера пию в виде свободных (69%), фиксированных 

(43%) и низко дозовых комбинаций (29%), а 28% 

продолжают применять так тику монотерапии. 

Среди комбинаций антигипертензивных препара-

тов 90% врачей предпочитают назначение ингиби-

торов ангиотензин-превращающего фермента 

(ИАПФ) с диуретиком. Среди фиксированных ком-

бинированных препаратов врачи назвали 32 торго-

вых наименова ния, чаще всего Нолипрел (40%).

Зарегистрирован новый препарат для лечения 
АГ– Нолипрел А. История вопроса

Недавно уже сообщалось о появлении в аптеках 

страны новой соли периндоприл аргинина, полу-

чившей назва ние Престариум® А [5]. Это связано 

с тем, что ИАПФ периндоприл яв ляется одним 

из наиболее эффективных средств для лечения 

целого ряда сердечно-сосудистых заболеваний 

(ССЗ). Вследствие расширения показаний для 

назначения периндоприла на всех этапах сердечно-

сосудистого континуума, его высокой эффек-

тивности и отличной переносимости препарат ста-

новится все более и более популярным во многих 

странах.

Когда Престариум® впервые появился на фар-

мацевтическом рынке в 1988г, терт-бутиламиновая 

соль была выбрана для производства препарата, 

поскольку ее можно легко выделить во время фазы 

кристаллизации. Срок хранения терт-бутиламино-

вой соли периндоприла был ограничен 2 годами 

в странах с умеренным климатом; в странах с жар-

ким кли матом и высокой влажностью требовалась 

специальная упа ковка. В этой ситуации компания 

“Сервье”, в лабораториях которой был создан 

периндоприл, и в дальнейшем детально изучен 

в многочисленных клинических исследованиях, 

ре шила улучшить препарат путем увеличения срока 

его хране ния и стабильности. Это весьма важно для 

глобального лекарственного рынка, поскольку 

сильно изменяющиеся условия транспортировки, 

хранения и поставки в различные регионы мира, 

с широким диапазоном колебания температуры 

и влажности, могут влиять на стабильность и менять 

его эффективность.

В настоящее время соль аргинина была выбрана 

пото му, что она обеспечивает оптимальное соотно-

шение меж ду стабильностью и гигроскопичностью. 

Стабильность новой соли периндоприла исследова-

лась в аналогичных тем пературных условиях 

в закрытых и открытых контейнерах. Оказалось, что 

по всем параметрам аргининовая соль периндопри-

ла продемонстрировала преимущество над терт-

бутиламиновой, а самое главное– при замене соли 

Комбинированная терапия артериальной 
гипертонии– приоритетное направление в коррекции 
распространенного фактора риска

Ю.А. Карпов

Институт клинической кардиологии им. А.Л.Мясникова ФГУ “Российский кардиологический научно-

производственный комплекс”. Москва, Россия

Combined therapy of arterial hypertension – priority in the 
prevalent risk factor correction

Yu.A. Karpov

A.L. Myasnikov Research Institute of Clinical Cardiology, Russian Cardiology Scientific and Clinical Complex. 

Moscow, Russia 

© Карпов Ю.А., 2009
Тел.: (495) 414-68-46
e-mail: karpov.cardio@mtu.net.ru

[Карпов Ю.А. – директор, председатель секции доказательной гипертензиологии Российского медицинского общества по артериальной гипертонии].



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2009; 8(8)120

Информация

терт-бутиламина на соль аргинина срок хранения 

препарата увеличивается с 2 до 3 лет независимо 

от температурного режима.

Модификации в образовании соли пре парата 

неизбежно приводят к изменению количества 

субста ции на единицу дозы из-за изменения моле-

кулярного веса. Молекулярный вес периндоприл 

аргинина (542 680) на ~ 25% больше, чем периндо-

прил терт-бутиламина (441 615) с соответствующим 

изменением дозы. Для достижения оди наковых 

молярных количеств и концентрации периндопри-

лата в плазме предлагается доза периндоприл арги-

нина 5 мг вместо периндоприл терт-бутиланина 4 

мг и доза периндоприл аргинина 10 мг вместо 

периндоприл терт-бутиламина 8 мг.

Фармакокинетические свойства двух солей 

периндоприла сравнивались в эксперименте 

с демонстрацией одинаковой биодоступности, 

а затем биоэквивалентность изучалась в открытом, 

рандомизированном, перекрестном, фармакокине-

тическом исследовании. Была получена полная 

биоэквивалентность двух солей периндоприла 

с одинаковым снижающим действием на АД и без 

клинических изменений других изученных показа-

телей.

Следовательно, все благоприятные эффекты, 

продемонстри рованные ранее в многочисленных, 

крупномасштабных иссле дованиях остаются при-

менимыми к периндоприл аргинину [6].

Нолипрел А – гарантия высокой эффективности 
при АГ

После 10 лет применения Нолипрела предлага-

ется Нолипрел А и Нолипел А форте. Теперь в состав 

Нолипрела А входит новая соль – периндоприл 

ар гининовая, а переход на Нолипрел А – закономер-

ный процесс для препарата, в состав которого вхо-

дит периндоприл.

Эффективность Нолипрела была изучена 

во многих международных и российских клиничес-

ких исследовани ях. Одно из них– российское 

исследование СТРАТЕГИЯ (СравниТельная пРо-

грАмма по оценке эффекТивности нолипрЕла 

у пациентов с артериальной ГИпертензией с недо-

статочным контролем артериального давлениЯ). 

Ис следование СТРАТЕГИЯ было посвящено опти-

мальному решению задачи улучшения контроля 

за АД с достижением его целевого уровня. В иссле-

довании изучалась эффективность Нолипрела 

и Нолипрел форте у 1726 больных АГ с недо-

статочным контролем АД [7]. В ходе лечения у всех 

больных отмечалось достоверное снижение 

АД в среднем со 157/94 до 131/81 мм рт.ст. к 4 мес. 

лечения, что позволило в большинстве случаев 

достичь целевого уровня АД. Антигипертензивная 

стратегия, основанная на Нолипреле, позво ляет 

достичь целевого уровня АД у большинства боль-

ных, независимо от проводимой терапии, с различ-

ной степенью сердечно-сосудистого риска, включая 

пожилых пациентов, больных сахарным диабетом 

(СД) с поражением органов-мишеней.

Целью наблюдательного фармако-эпидемио-

логического исследования OPTIMAX II (OPTIMiser 

le tAuX de normalization tensionnelle grace a la pluri-

therapie de premiere intention) была оценка влияния 

метабо лического синдрома (МС) по критериям 

NCEP ATPIII (National Cholesterol Education Program 

Adult Treatment Panel III) на контроль АД у больных 

АГ, получающих Нолипрел А [11]. В это проспек-

тивное наблюдение длительностью 6 мес. были 

включены 24069 больных: 56% мужчин, средний 

возраст 62 года, 18% имели СД,  30,4% – МС, сред-

нее АД при включении – 162/93 мм рт.ст. Были 

сформированы три терапевтические группы: группа 

А – ранее нелеченные больные, которым комби-

нированная терапия была назначена в качестве 

стартовой, группа В – пациенты, ранее получавшие 

недостаточно эффективную/плохо переносимую 

монотерапию, которые были переведены с пред-

шествующей терапии на Ноли прел А, группа С – 

пациенты, ранее получавшие хорошо переносимую 

терапию, но не достигшие контроля АД, ко торым 

Нолипрел А был назначен дополнительно к ранее 

получаемой терапии.

Частота нормализации АД составила 70% 

в группе А, 68% в группе В и 64% в группе С. 

Наличие МС не повлияло на эти показатели: сни-

жение систолического/диастолического АД соста-

вило 23/12 мм рт.ст. у больных без МС и 23/12 мм рт.

ст. у больных с МС.

Результаты исследования продемонстировали 

эффективность Нолипрела А по снижению АД неза-

висимо от того, в каком режиме лечения он исполь-

зовался– как начальная терапия, замена или допол-

нительная терапия, и независи мо от наличия МС.

Адекватный контроль за уровнем АД с помо-

щью Ноли прела А обеспечивает органопротекцию, 

особенно в плане уменьшения гипертрофии мио-

карда левого желудочка, как было показано 

в исследовании PICXEL (Perindopril Indapamide 

combination in Controlled study Versus Enalapril) [8], 

и альбуминурии, как было показано в исследова-

нии PREMIER (PREterax in albuMInuria rEgRes-

sion) [9]. Примене ние фиксированной комбинации 

Нолипрела А у больных СД 2 типа в исследовании 

ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular disease; 

Preterax and Diamicron-MR Controlled Evaluation) 

значительно снизило риск развития основных сер-

дечно-сосудистых событий, включая смерть [10]. 

Улучшение контроля за АД с помощью Нолипре ла 

А у больных СД 2 типа приводит к реальному сни-

жению смертности. Поэтому в странах, где был 

зарегистрирован комбиниро ванный препарат 

Нолипрел, Нолипрел А, имеющий в соста ве перин-

доприл аргинин, гарантированно имеет те же 

самые показания для применения – АГ. Более 

высокая стабильность новой соли препарата 
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означа ет, что одинаково простые и более удобные 

упаковки могут использоваться в разных климати-

ческих зонах мира. Новая упаковка Нолипрела А 

– флакон с адсорбером и дозатором, является 

более удобной и практичной. Предпочтение боль-

ных в пользу новой упаковки Нолипрела А может 

ока зать положительное влияние на привержен-

ность лечению.

Нолипрел А: действия врачей
С октября 2009г прекратятся продажи 

Нолипрела в России. Одновременно повсеместно 

в аптечной сети появится Нолипрел А, в котором 

аргининовая соль периндоприла будет в дозе 2,5 

мг (Нолипрел А) и 5 мг (Нолипрел А форте) в ком-

бинации с индапамидом 0,625 мг и 1,25 мг, соот-

ветственно. Всем больным с впервые выявленной 

или ранее нелеченной АГ ре комендуется назначать 

комбинированный препарат Нолипрел А. Больных, 

которые ранее принимали Нолипрел, следует пере-

вести на Нолипрел А или Нолипрел А форте. Следует 

отметить, что периндоприл аргинин/индапамид 

(Нолипрел А) включен в список жизненно необхо-

димых и эффективных лекарственных средств 

Минздравсоцразвития в 2009г.
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