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Рассматривается значимость артериальной гипертонии (АГ) как основной причины смертности от сер-

дечно-сосудистых заболеваний. Подчеркивается, что главным условием эффективного предупреждения 

осложнений АГ является достижение целевых цифр артериального давления. Это возможно, как пра-

вило, лишь при  применении комбинаций лекарственных препаратов. Отмечается значимость информа-

ции о качестве препаратов-дженериков для практического врача.
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Arterial hypertension (AH) is reviewed as the leading cause of cardiovascular disease mortality. The authors stress 

target blood pressure level achievement as the crucial factor in effective prevention of AH complications. Typically, 

the latter is possible only with combined pharmaceutical therapy. Information on generic quality is very important 

for practitioners.
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Артериальная гипертония (АГ) является самым 

распространенным сердечно-сосудистым заболева-

нием. По данным эпидемиологического исследова-

ния [1] в РФ среди взрослого населения повышенные 

цифры артериального давления (АД) наблюдается у 

39,2% мужчин и 41,1% женщин. Главная опасность 

АГ в том, что она в несколько раз увеличивает риск 

сердечно-сосудистых катастроф. Еще в 60-е годы ХХ 

века во Фремингемском исследовании было показа-

но, что вероятность умереть от ишемической болез-

ни сердца (ИБС) в популяции среди лиц с АГ в 3-4 

раза выше, чем у лиц без АГ [2].  АГ является одной из 

основных причин мозгового инсульта (МИ), послед-

ний как непосредственная причина смерти занимает 

3 место после ИБС и онкологических заболеваний. 

Все это свидетельствует о том, что АГ вносит значи-

тельный вклад в смертность населения, а борьба с АГ 

является задачей огромной важности.

Многократно доказано, что борьба с АГ способ-

на весомо снизить сердечно-сосудистую и общую 

смертность. Постоянно снижающаяся смертность в 

странах Запада в значительной степени объясняется 

удачной борьбой с АГ. В США доля больных, полу-

чающих адекватную медикаментозную терапию с 

70-х годов прошлого века к 2000г увеличилась с 10% 

до 34% [3]. В России в настоящее время только  ~ 

37% мужчин, страдающих АГ, знают о наличии у них 

этого заболевания, адекватное лечение получают не 

более 6% из них [1].

Достижение целевых цифр АД – необходимое 
условие эффективного лечения АГ

Все современные рекомендации по лечению АГ 

главную цель терапии определяют как «максималь-

ное снижение общего риска сердечно-сосудистой 

смертности…» [4]. Для этого необходимы воздейс-

твие на все обратимые факторы риска (ФР), включая 

курение, дислипидемию, диабет (СД), а также адек-

ватное лечение всех ассоциированных клинических 

состояний, и повышенного АД как такового [4]. От-

мечается, что необходимым условием антигипертен-

С.Ю. Марцевич,…Контроль АД  фиксированными комбинациями лекарств при АГ...



118 Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2006; 5(4)

зивной терапии является снижение систолического и 

диастолического АД (САД и ДАД), по крайней мере, 

до 140/90 мм рт.ст. и до определенно более низких 

значений у всех больных, если это хорошо перено-

сится, а у больных СД < 130/80 мм рт.ст. При этом, 

однако, следует иметь в виду, что снижение САД < 

140 мм рт.ст. не всегда легко достижимо, особенно у 

пожилых [4].

Эти рекомендации основаны на анализе мно-

гочисленных, рандомизированных, контролируе-

мых, клинических исследований, показавших, что 

именно снижение АД (в первую очередь САД) при 

применении современных антигипертензивных 

препаратов определяет уменьшение вероятности 

осложнений АГ, и главное, МИ. 

Реальная клиническая практика
О низком в целом качестве лечения АГ в России 

свидетельствуют не только данные эпидемиологи-

ческих исследований (см. выше), но результаты 

отдельных наблюдений. Например, в небольшом 

исследовании, проводившемся в 2005г в Центре 

профилактической медицины, было показано, что 

даже среди больных АГ, регулярно наблюдающих-

ся у врачей-кардиологов этого центра и получаю-

щих постоянную терапию антигипертензивными 

препаратами, целевые цифры АД достигаются не 

более чем в 42% случаев [5]. Недавно проведен-

ный опрос выборки врачей поликлиник г. Моск-

вы с участием 35% кардиологов и 65% терапевтов 

показал, что 27,5% из них не считают достижение 

целевых цифр АД главной задачей лечения. При 

этом 32,5% врачей рассматривают улучшение са-

мочувствия больного АГ как одну из главных целей 

лечения, хотя хорошо известно, что при неослож-

ненной АГ самочувствие больных, как правило, не 

страдает.

Какие препараты использовать?
На сегодняшний день все имеющиеся основные 

группы антигипертензивных препаратов считаются 

примерно одинаковыми в отношении их способ-

ности предупреждать осложнения АГ; при выборе 

препарата большинство рекомендаций советуют 

учитывать так называемые дополнительные пока-

зания – особенности течения болезни или сопутс-

твующие заболевания, к назначению тех или иных 

лекарств [3,4]. 

Когда использовать комбинированную 
терапию

Как отмечалось выше, достижение «целевых» 

цифр АД часто не является легкой задачей. Это 

стало очевидным еще в то время, когда появились 

первые реально действующие антигипертензивные 

препараты, т.е. в начале 60-х годов ХХ века [6]. По-

этому практически во всех крупных, контролиру-

емых, длительных  исследованиях по лечению АГ 

изначально предусматривалась возможность ком-

бинированной терапии. 

Следует заметить, что далеко не во всех масштаб-

ных исследованиях ставилась задача нормализации 

АД. Однако если проанализировать те исследования, 

в которых ставилась цель снизить АД до конкретных 

цифр, то для этого, как правило, необходимо ис-

пользовать, по крайней мере, 2 лекарственных пре-

парата. В исследовании HOT (Hypertension Optimal 

Treatment Study) для достижения ДАД < 80 мм рт.ст. 

требовалось в среднем назначение ~ 3 антигипер-

тензивных препаратов [7]. В исследовании ALLHAT 

(The Antihypertensive and Lipid-Lowering Treatment to 

Prevent Heart Attack Trial) был сделан вывод о том, 

что большинству больных АГ для достижения це-

левого уровня АД (< 140/90 мм рт.ст.) требуется, по 

крайней мере, 2 антигипертензивных препарата [8]. 

Результаты этих и ряда других контролируемых 

исследований легли в основу  современных реко-

мендаций по лечению АГ. В частности, в рекомен-

дациях по лечению АГ Европейского общества кар-

диологов отмечается, что для «достижения целевых 

цифр АД, очевидно, у значительной части больных 

потребуется комбинированная терапия более чем 

одним препаратом» [4]. При этом отмечается, что 

доля больных, требующих комбинированной тера-

пии, прямо пропорциональна степени выраженнос-

ти АГ. В докладе Американского комитета экспертов 

(JNC VII) отмечается, что в тех случаях, когда САД 

> чем на 20 мм рт.ст. или ДАД > чем на 10 мм рт.ст. 

превышают целевые значения, следует рассмотреть 

вопрос о начале терапии сразу с 2 препаратов, их 

можно назначать как в виде отдельных лекарств, так 

и в виде фиксированных комбинаций [3].

Оптимальные комбинации лекарственных 
препаратов

Комбинируя различные лекарственные препа-

раты, следует помнить о возможности различных 

типов фармакологического взаимодействия между 

ними. Такое взаимодействие должно быть синер-

гическим (однонаправленность действия); в идеале 

один препарат должен потенцировать терапевти-

ческое действие другого, а побочные эффекты при 

этом должны нивелироваться. Примерами такого 

рода взаимодействий являются комбинации: β-ад-

реноблокатора (БАБ) с дигидропиридиновым анта-

гонистом кальция (АК); ингибитора ангиотензин-

превращающего фермента (ИАПФ) с тиазидным 

диуретиком. Учитывая большую популярность в 

России ИАПФ, последняя комбинация представля-

ется особенно перспективной.

Существуют примеры антагонистического вза-

имодействия, когда могут взаимно усиливаться не-

желательные эффекты препаратов. Например, риск 

антагонистического взаимодействие велик при сов-

местном назначении любого БАБ и недигидропири-

динового АК верапамила. 

Мнение по проблеме
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Фиксированные комбинации лекарственных 
препаратов

В последнее время многие фармацевтичес-

кие компании стали выпускать комбинированные 

препараты, содержащие активные компоненты в 

одной таблетке. По поводу того, что лучше – при-

нимать избранные компоненты комбинированно-

го лечения в виде разных препаратов или в одной 

таблетке – давно ведутся споры. Первый способ 

лучше позволяет титровать дозу каждого составля-

ющего, второй имеет явное преимущество, позво-

ляя улучшить приверженность больного терапии 

(принимать одну таблетку всегда проще, чем две). 

Учитывая, что приверженность терапии больных 

АГ в целом крайне невысока, во всех случаях, когда 

показана комбинированная терапия, и нет особой 

необходимости в подборе дозы каждой составляю-

щей комбинации, имеет смысл отдавать предпоч-

тение препаратам в виде фиксированных комбина-

ций в одной таблетке.

Оригинальный препарат или дженерик?
Говоря о необходимости достижения целевых 

цифр АД при лечении АГ и использовании для этого 

комбинаций лекарственных препаратов нельзя не 

затронуть проблему выбора между оригинальными 

препаратами и дженериками. Напомним, что под 

первыми понимают лекарство, произведенное фир-

мой-разработчиком по собственной технологии, 

защищенное патентом. По истечении срока патента 

другие фирмы имеют право воспроизводить это ле-

карство, именно такие копии препаратов называют-

ся дженериками. Главное и единственное преиму-

щество дженериков по сравнению с оригинальными 

препаратами – более низкая их стоимость (иногда 

различия в стоимости между оригинальными пре-

паратом и дженериком достигают ≥ 10 раз).

Следует упомянуть о том, что все крупные ис-

следования, оценивающие влияние препарата на 

прогноз жизни и заболевания, в огромном боль-

шинстве используют только оригинальные лекарс-

твенные препараты. Можно было бы пожелать, что-

бы все больные принимали только оригинальные 

препараты [9], однако это нереально, особенно в  ус-

ловиях Российской Федерации (РФ). Набор ориги-

нальных лекарств, необходимых для нормализации 

АД (2-3 антигипертензивных препарата), улучше-

ния липидного обмена (в первую очередь статины),  

а также коррекции других ФР будет стоить ~ 100$ 

(на месяц). 

Поэтому назначение дженериков для боль-

шинства больных является единственным реальным 

выбором. Однако не может не беспокоить вопрос, 

насколько полно дженерики копируют оригиналь-

ные лекарства и соответственно насколько данные 

об эффективности и безопасности медикаментов, 

полученные в отношении оригинальных препара-

тов, могут быть перенесены на дженерики. 

Количество препаратов-дженериков на отечес-

твенном фармацевтическом рынке стремительно 

растет. Например, сегодня в РФ зарегистрировано ~ 

60 дженериков эналаприла, > 25 дженериков амло-

дипина, > 15 дженериков индапамида. Есть ли уве-

ренность в том, что все эти дженерики полностью 

копируют свойства оригинальных препаратов, и что 

их применение будет столь же эффективным и бе-

зопасным, как это продемонстрировано в крупных, 

рандомизированных исследованиях с оригиналь-

ными препаратами?

В идеале дженерик должен иметь «доказанную 

терапевтическую взаимозаменяемость» с ориги-

нальным препаратом [11], однако далеко не всегда 

информация об этом существует. Обязательными 

при регистрации дженерика являются лишь про-

ведение сравнительного изучения фармацевти-

ческой эквивалентности (тесты на растворимость 

«in vitro») оригинального препарата и дженерика, 

а также исследование их  биоэквивалентности 

(фармакокинетическая эквивалентность). 

К сожалению, данные биоэквивалентности 

дженериков обычно не публикуются и недоступны 

практическим врачам. Кроме того, биоэквивален-

тность далеко не всегда гарантирует клиническую 

эквивалентность, причины этого рассматривались 

ранее [12]. 

Можно привести данные относительно не-

многочисленных, клинических исследований, 

когда между эффективностью и безопасностью 

оригинального препарата и дженерика были вы-

явлены определенные различия. Например, срав-

нение двух препаратов верапамила, проведенное 

у пожилых больных, показало, что максимальная 

концентрация этого препарата в крови при на-

значении дженерика была на 77% выше, чем при 

использовании оригинального препарата; инте-

ресно, что у здоровых добровольцев различия в 

максимальной концентрации этих же препаратов 

отсутствовали. Частота побочных действий дже-

нерика была существенно больше, чем частота по-

бочных эффектов оригинального препарата [13]. 

Опубликованы исследования о неполной клини-

ческой эквивалентности оригинальному препа-

рату ряда дженериков симвастатина [14], а также 

дженериков  эналаприла [15]. 

С другой стороны, в некоторых клинических 

исследованиях было обнаружено практически пол-

ное соответствие по клиническому эффекту и бе-

зопасности оригинального препарата и дженерика, 

правда, при относительно кратковременном приме-

нении [9,10,12,16]. 

Такие неоднозначные результаты клинических, 

сравнительных исследований оригинальных препа-

ратов и дженериков привели многих клиницистов 

и клинических фармакологов к мысли о необходи-

мости проведения ограниченных, сравнительных, 

клинических испытаний оригинального  препарата 
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и дженерика по унифицированному протоколу 

[9,17,18]. 

Примером подобного исследования может слу-

жить недавно проведенное сравнительное исследо-

вание двух комбинированных препаратов, содержа-

щих эналаприл и гидрохлоротиазид: оригинального 

Ко-ренитека® (Мерк Шарп и Доум, Инк., Швей-

цария), в 1 таблетке которого содержится 20 мг эна-

лаприла и 12,5 мг гидрохлоротиазида, и дженерика 

Рениприла-ГТ (Фармстандарт – Лексредства ОАО, 

РФ), в 1 таблетке которого содержится  10 мг энала-

прила и 25 мг гидрохлоротиазида. 

Исследование было выполнено с участием 30 

больных мягкой и умеренной АГ. Использовали 

рандомизированный, открытый, перекрестный ме-

тод. Длительность лечения каждым препаратом со-

ставляла 6 недель. Целью терапии было достижение 

целевого АД (< 140/90 мм рт.ст.). Первоначально оба 

препарата назначались в дозах, содержащих одина-

ковые количества эналаприла (10 мг), затем при не-

обходимости дозы увеличивались в 2 раза, если же и 

это не приводило к достижению целевых цифр АД, к 

терапии добавляли БАБ Атенолол (Фармстандарт – 

Лексредства ОАО, РФ).

В результате 6-недельного лечения Рениприлом-

ГТ средний уровень САД снизился на 21,8 мм  рт. ст. 

по сравнению с исходным, после 6-недельной тера-

пии Ко-ренитеком® – на 23,8 мм рт.ст. Средний уро-

вень ДАД  снизился на 10,8 и 13,5 мм рт. ст. соответс-

твенно; различия между препаратами по влиянию на 

АД статистически незначимы. При комбинирован-

ном лечении с использованием Рениприла-ГТ у 74% 

пациентов с АГ удалось достичь целевого уровня 

АД, при применении комбинированной терапии с 

Ко-ренитеком® АД < 140/90 мм рт.ст. наблюдалось 

у 64% больных. Несколько большее число побочных 

эффектов было зарегистрировано при лечении Ре-

ниприлом-ГТ (р=0,03), однако большинство из них 

были слабой или умеренной степени выраженности. 

Лишь в 2 случаях: 1 на фоне приема Ко-ренитека®, 

1 на фоне приема Рениприла-ГТ, потребовалась от-

мена лечения.

Таким образом, в этом исследовании было про-

демонстрировано, что новый комбинированный 

препарат эналаприла малеата и гидрохлоротиазида – 

Рениприл-ГТ является эффективным и достаточно 

безопасным антигипертензивным препаратом, об-

ладающим всеми преимуществами комбинирован-

ных лекарств и не уступающим по эффективности 

оригинальному препарату с аналогичными компо-

нентами – Ко-ренитека® при назначении больным 

мягкой и умеренной АГ. Удобство приема Рени-

прила-ГТ – 1 раз в сутки – обеспечивает высокую 

приверженность лечению этим препаратом. Данное 

исследование продемонстрировало также, что с ис-

пользованием препаратов-дженериков вполне ре-

ально добиться целевых цифр АД у большей части 

больных мягкой и умеренной АГ,  при этом такая 

терапия вполне безопасна.

Заключение
Достижение целевых цифр АД является необхо-

димым условием адекватного лечения АГ. Для этого, 

как правило, необходима комбинированная терапия 

антигипертензивными препаратами. Фиксирован-

ные комбинации лекарственных препаратов удобны 

и позволяют обеспечить лучшую приверженность 

лечению, чем назначение этих же препаратов по от-

дельности. Использование препаратов-дженериков 

для этой цели вполне возможно при условии, что 

имеются данные по эффективности и безопасности 

конкретных препаратов.
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