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Сердечно-сосудистые заболевания в настоящее
время являются причиной каждого третьего случая
смерти в мире, и по прогнозу ВОЗ к 2020 г. этот
показатель возрастет до 37 %. Примерно половина
случаев смерти от сердечно-сосудистых заболева-
ний в Европе обусловлена непосредственно ише-
мической болезнью сердца (ИБС), то есть острыми
коронарными синдромами. Кроме того, ИБС лежит
в основе более половины случаев хронической сер-
дечной недостаточности (ХСН), которая также отно-
сится к числу самых частых причин возникновения
сердечно-сосудистой смерти.

Как показали результаты многочисленных об-
сервационных эпидемиологических исследований
и их метаанализов, повышенное артериальное дав-
ление (АД), как диастолическое, так и систоличес-
кое, ассоциируется с возрастанием риска развития
инсульта, всех форм ИБС, ХСН, хронической по-
чечной недостаточности, расслоения аорты и дру-
гих поражений экстракардиальных артерий и сопря-
жено с увеличением сердечно-сосудистой смерт-
ности. Причем эта связь имеет линейный характер,
начиная с уровня АД 110/70 мм рт. ст. [20, 30, 35].

В 80�90 гг. ХХ века был проведен ряд про-
спективных плацебо-контролированных исследова-
ний, которые убедительно доказали, что снижение
АД у больных с мягкой и умеренной артериальной
гипертензией (АГ) с помощью медикаментозной те-
рапии позволяет значительно уменьшить количес-
тво фатальных и нефатальных сердечно-сосудис-
тых событий. При этом, однако, уменьшение часто-
ты возникновения инсульта было значительно бо-
лее выраженным, чем ИБС. По данным ряда от-
носительно ранних проспективных плацебо-контро-
лированных исследований, лечение β-адреноблока-
торами и/или тиазидными диуретиками вообще не
сопровождалось достоверным снижением количе-
ства случаев и нефатального инфаркта миокарда
(ИМ), и фатальной ИБС («Veterans Administration»
[33], «The Australian National Blood Pressure Study»

[2], «Medical Research Council»  [21], HEP, J. Coope
[6, 7]). Сходные результаты получены в более по-
здних плацебо-контролируемых исследованиях у
больных пожилого возраста с изолированной сис-
толической АГ с применением антигипертензивной
терапии на основе дигидропиридиновых блокаторов
кальциевых каналов (БКК) � STONE [12] и Syst-EUR
[29]. В целом же, по данным метаанализа R. Collins
и S. McMahon [5], относительно небольшое � на 5�
6 мм рт. ст. � снижение диастолического АД в ходе
антигипертензивного лечения, главным образом, тиа-
зидными диуретиками или/и β-адреноблокаторами
приводило к уменьшению количества инсульта на
38 %, что примерно соответствовало результатам
эпидемиологических исследований (35�40 % [20]),
а количества случаев ИБС � лишь на 16 %, тогда
как, исходя из данных эпидемиологических иссле-
дований, сокращение числа случаев ИБС должно
было быть значительно большим � на 20�25 % [20].
Более выраженное положительное влияние анти-
гипертензивной терапии на уменьшение частоты раз-
вития инсульта, по сравнению с частотой развития
ИБС (соответственно на 37 и 21 % относительно
группы плацебо или контроля) при снижении систо-
лического АД на 12�13 мм рт. ст. в течение 4 лет
отмечено также в более позднем метаанализе J. He
и P. Whelton [16] десяти контролированных иссле-
дований, в которые вошли в общей сложности 18 542
больных, преимущественно (в 8 исследованиях) с
систоло-диастолической АГ.

Причины такой ограниченной эффективности ан-
тигипертензивной терапии в предупреждении коро-
нарных событий остаются не вполне понятными. С
учетом важной роли в патогенезе ИБС гипер-, дисли-
пидемии и инсулинорезистентности ее склонны бы-
ли объяснять неблагоприятным «метаболическим
профилем» тиазидных диуретиков и β-адренобло-
каторов. Это поставило вопрос о возможности по-
вышения эффективности профилактики ИБС и ее
фатальных осложнений у больных с АГ путем при-
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менения более «новых» антигипертензивных препа-
ратов � БКК и ингибиторов ангиотензинпревращаю-
щего фермента (ИАПФ), как метаболически нейт-
ральных и оказывающих положительное влияние на
показатели функции эндотелия и ремоделирования
сосудов.

Результаты трех многоцентровых исследований
STOP-Hypertrension-2 [14], САРРР [15], UKPDS (исс-
ледование у больных с сахарным диабетом 2-го типа
[31]), а также их метаанализа, в который вошли дан-
ные о более чем 16 000 больных (Blood Pressure
Lowering Trials [3]), показали, что антигипертензивная
терапия на основе БКК и ИАПФ не имела преиму-
ществ во влиянии на частоту фатальных и нефаталь-
ных сердечно-сосудистых событий перед традици-
онным лечением тиазидными диуретиками или/и
β-адреноблокаторами. Однако следует отметить, что
в этих исследованиях использовали относительно
«старые» ИАПФ � каптоприл, эналаприл и лизиноп-
рил, которые при недостаточной эффективности ком-
бинировали с тиазидными диуретиками. В то же вре-
мя во втором австралийском исследовании (ANBP-2
[36]) у 6083 больных пожилого возраста с АГ при
одинаковом антигипертензивном эффекте лечение на
основе ИАПФ (в 35 % с добавлением других препа-
ратов � β-адреноблокаторов, БКК или α-адренобло-
каторов) ассоциировалось с уменьшением суммар-
ной частоты случаев смерти от любых причин и сер-
дечно-сосудистых событий (включая ХСН и клини-
чески значимые поражения экстракоронарных и эк-
страцеребральных артерий) на 11 % (Р<0,05), пре-
имущественно за счет нефатального ИМ, по сравне-
нию с таковой при лечении на основе тиазидных ди-
уретиков (в 33 % в сочетании с другими препарата-
ми). При этом отмечали отчетливую тенденцию к уве-
личению количества случаев развития фатального
инсульта. Как и в более ранних исследованиях, об-
щая и сердечно-сосудистая летальность в обеих
группах была одинаковой.

Что касается БКК, то результаты метаанализа
«Blood Pressure Lowering Trialists� Collaboration» [3]
6 рандомизированных исследований, в которых ле-
чение на основе дигидропиридиновых и недигид-
ропиридиновых БКК сравнивали с терапией на ос-
нове тиазидных диуретиков или β-адреноблокаторов,
не продемонстрировал существенных различий обо-
их антигипертензивных режимов по общей и сер-
дечно-сосудистой летальности. При этом, однако,
при использовании БКК отмечали достоверно мень-
шую частоту развития инсульта (на 13 %) и боль-
шую � ИБС (на 12 %).

Хотя метаанализы позволяют увеличить число
наблюдений и, благодаря этому, в части случаев

выявить статистически достоверные различия, ко-
торые не удавалось обнаружить в отдельных ис-
следованиях, по своей информативности они, бе-
зусловно, уступают индивидуальным многоцентро-
вым проектам с едиными критериями включения и
исключения и методикой лечения. Поэтому дать
окончательную сравнительную оценку влияния раз-
личных классов антигипертензивных препаратов на
возникновение сердечно-сосудистых осложнений
АГ, прежде всего связанных с ИБС, было призвано
крупнейшее многоцентровое исследование ALLHAT
[1]. Оно охватило 33 351 больного старше 55 лет с
АГ I�II степени и одним или более фактором риска
развития ИБС. Больные получали терапию на ос-
нове либо хлорталидона, либо амлодипина, либо
лизиноприла. При недостаточной антигипертензив-
ной эффективности монотерапии в лечение вклю-
чали или резерпин, или клонидин, или атенолол, а
в качестве третьего препарата � гидралазин. Как по-
казали полученные результаты, суммарная часто-
та смерти от ИБС и нефатального ИМ (первичная
конечная точка) за пятилетний период наблюдения
в трех группах больных была практически одинако-
вой. Однако существенные отличия обнаружены в
количестве случаев инсульта и впервые возникшей
ХСН � вторичных конечных точках исследования
ALLHAT. Частота развития инсульта у получавших
терапию на основе хлорталидона оказалась на 15 %
меньше, чем у получавших лизиноприл (P<0,05),
существенно не отличаясь от таковой у получав-
ших амлодипин. Терапия диуретиком ассоциирова-
лась с достоверно меньшей, по сравнению с лече-
нием как лизиноприлом, так и амлодипином, часто-
той развития ХСН. С учетом результатов исследо-
вания ALLHAT в последних (седьмых) рекоменда-
циях Объединенной национальной комиссии США
по предупреждению, выявлению, оценке и лечению
повышенного АД � JNC-7 [17] � препаратами перво-
го ряда при неосложненной АГ названы тиазидные
диуретики и β-адреноблокаторы.

Существенные ограничения, присущие иссле-
дованию ALLHAT, не позволяют считать его цель
достигнутой. Так, при использовании  хлорталидо-
на систолическое АД было в среднем на 2 мм рт.
ст. ниже, чем при иcпользовании лизиноприла, и
на 1 мм рт. ст. ниже, чем при использовании амлоди-
пина, причем в первый год лечения эти различия
составляли соответственно 4 и 2 мм рт. ст. В ряде
публикаций [22] было указано на недостаточную обо-
снованность диагноза ХСН у включенных в иссле-
дование больных. Он ставился лечащим врачом,
главным образом, на основании появления перифе-
рических отеков и не уточнялся комитетом по оце-
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нке конечных точек, причем большинство таких слу-
чаев отмечено в ранние сроки после рандомизации,
что в группах применения ИАПФ и БКК могло быть
отчасти связано с отменой принимавшихся ранее
диуретиков, а также с вазодилататорным эффектом
амлодипина. Существенное влияние на результаты
исследования ALLHAT могла оказать генетическая
гетерогенность вошедших в него больных из-за
включения значительного числа афроамериканцев,
отличающихся повышенной чувствительностью к
соли и низкой активностью ренина. Так, при ретрос-
пективном анализе в подгруппе больных, в которую
не вошли афроамериканцы, частота развития ин-
сульта у лечившихся лизиноприлом и хлорталидо-
ном была одинаковой. Наконец, в данном исследо-
вании, как и в подавляющем большинстве преды-
дущих подобных клинических исследований у боль-
ных с АГ, о сравнительной оценке эффективности
представителей разных групп препаратов можно
говорить лишь условно, так как в большинстве слу-
чаев (около 60 %) имела место комбинированная
терапия. В данном случае нельзя считать удачным
выбор использованных при этом препаратов второ-
го ряда, которые в современной терапии АГ практи-
чески не применяются, что могло обусловить субоп-
тимальный эффект. На целесообразность примене-
ния комбинаций антигипертензивных средств из 5
классов препаратов первого ряда с самого начала
проведения медикаментозной терапии больных с АГ
указывается как в современных американских
(JNC-7) [17], так и в европейских [13] рекомендаци-
ях. В то же время, специально спланированные ран-
домизированные исследования сравнительной эф-
фективности комбинированной терапии АГ до недав-
него времени отсутствовали, а рекомендуемые в со-
временных инструктивных документах комбинации
препаратов для лечения АГ, кроме сочетания тиа-
зидного диуретика с β-адреноблокатором, не имели
под собой доказательной базы.

Особенно актуальным является поиск комбина-
ции из «новых», метаболически нейтральных, анти-
гипертензивных препаратов, которые были бы бо-
лее эффективными, чем сочетание диуретика с
β-адреноблокатором, у больных с неосложненной
АГ, в том числе без клинически значимой ИБС, у
которых нет четких показаний к выбору в качестве
средств начальной терапии ИАПФ, блокаторов ре-
цепторов ангиотензина II и БКК. У такой категории
больных проблема первичной профилактики коро-
нарных катастроф далека от решения.

Первым широкомасштабным рандомизирован-
ным исследованием такого рода стало закончивше-
еся недавно многоцентровое англо-скандинавское

исследование исходов антигипертензивной терапии
ASCOT-BPLA [8]. Его основной целью было срав-
нение влияния стандартной терапии комбинацией
тиазидного диуретика с β-адреноблокатором атено-
лолом и более современной комплексной терапии
амлодипином и периндоприлом на частоту разви-
тия нефатального ИМ (включая так называемый «не-
мой» ИМ) и фатальной ИБС (первичная комбиниро-
ванная конечная точка) у больных с АГ без клини-
ческих признаков ИБС в начале наблюдения. Вто-
ричными конечными точками были общая леталь-
ность, сердечно-сосудистая летальность, частота
развития инсульта, суммарная частота развития не-
фатального ИМ, исключая «немой», и фатальной
ИБС, частота развития всех коронарных событий,
суммарная частота развития всех сердечно-сосу-
дистых событий и процедур хирургической ревас-
куляризации. В исследование вошли 19 527 боль-
ных в возрасте 40�79 лет (в среднем 63 года) с АГ :
с систолическим АД 160 мм рт. ст. и более и/или
диастолическим АД 100 мм рт. ст. и более в случа-
ях отсутствия предшествующей медикаментозной
антигипертензивной терапии либо с систолическим
АД 140 мм рт. ст. и более и/или диастолическим АД
90 мм рт. ст. и более на фоне медикаментозного ле-
чения, а также имевшие не менее трех факторов
сердечно-сосудистого риска. К последним отнесе-
ны мужской пол (81 % больных), возраст старше
55 лет (84 %), микроальбуминурия или протеинурия
(62 %), гипертрофия левого желудочка по данным
ЭКГ и/или эхокардиографии (55 %), курение (33 %),
сахарный диабет 2-го типа (27 %), отягощенный се-
мейный анамнез по раннему развитию ИБС (26 %),
отношение в плазме крови уровня общего холесте-
рина к уровню холестерина липопротеинов высокой
плотности 6 и более (14 %), инсульт или транзитор-
ная ишемическая атака (ТИА) давностью более
3 мес (11 %), поражение периферических артерий
(6 %). Критериями исключения были: перенесенный
ИМ, стенокардия, не поддающиеся лечению арит-
мии, ХСН, инсульт или ТИА давностью до 3 мес,
повышение уровня триглицеридов в крови более
4,5ммоль/л, а также существенные отклонения ге-
матологических и биохимических показателей. Для
достижения целевого уровня АД (менее 140/90 мм
рт. ст. для больных без сахарного диабета и менее
130/80 мм рт. ст. для больных с сахарным диабе-
том) в опытной группе дозу амлодипина повышали
с 5 до 10 мг, затем при необходимости добавляли
периндоприл, вначале 4 мг, затем 8 мг, а в конт-
рольной группе титровали атенолол с 50 до 100 мг в
сутки с последующим (по потребности) добавлени-
ем бендрофлумтиазида в дозе 1,25�2,50 мг. При
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недостаточной эффективности в обеих группах в
лечение включали доксазозин GITS 4�8 мг в сутки.
В целом, комбинированную терапию на основе ам-
лодипина и периндоприла (с доксазозином или без
него) получали 85 % больных, на основе атенолола
и тиазидного диуретика (с доксазозином или без
него) � 91 %. Среднее количество использованных
антигипертензивных препаратов составляло 2,2.

Через 5,5 года исследование ASCOT было пре-
кращено досрочно по этическим причинам из-за
существенных преимуществ «нового» режима ан-
тигипертензивной терапии. К его окончанию целе-
вое систолическое АД было достигнуто в целом у
53 % больных и снизилось в среднем с 164/95 до
137/78 мм рт. ст. При этом АД было относительно
немного � в среднем на 2,7/1,9 мм рт. ст. � но дос-
товерно ниже при использовании терапии на осно-
ве амлодипина и периндоприла, чем на основе ате-
нолола и тиазидного диуретика. К концу исследо-
вания АД в среднем составляло соответственно
136/77 и 138/79 мм рт. ст.

Различие (составлявшее 10 %) между группами
в пользу амлодипина-периндоприла по первичной
конечной точке � суммарной частоте развития не-
фатального ИМ, включая «немой», и смерти от ИБС
� не достигло статистической достоверности. Этот факт
исследователи объясняют меньшим, чем пла-
нировалось для получения достоверности, коли-
чеством больных, у которых успели развиться эти
события до прекращения исследования (869 по сра-
внению с 1150). Анализ всех вторичных конечных то-
чек показал существенное преимущество «нового»
антигипертензивного режима по сравнению со «ста-
рым». Так, терапия амлодипином с периндоприлом
ассоциировалась с уменьшением суммарной ча-
стоты развития нефатального ИМ, исключая «немой»,
и смерти от ИБС на 13 % (Р=0,0458), всех коронарных
событий � на 13 % (Р=0,007), всех сердечно-сосуди-
стых событий и хирургической реваскуляризации
миокарда � на 16 % (Р<0,0001), общей летальности
� на 11 % (Р=0,0247), сердечно-сосудистой леталь-
ности � на 24 % (Р=0,001), фатального и нефатально-
го инсульта � на 23 % (Р=0,0003). При этом частота
возникновения нестабильной стенокардии снизилась
на 32 % (Р=0,0115) при одинаковой частоте стабиль-
ной стенокардии. Обращает на себя внимание зна-
чительное � на 30 % � уменьшение в ходе лечения
амлодипином и периндоприлом числа случаев впер-
вые выявленного сахарного диабета (Р<0,0001), а
также риска развития хронической почечной недо-
статочности � на 15 % (Р=0,0187).

Значение результатов исследования ASCOT
трудно переоценить. Впервые в многоцентровом

исследовании у больных с АГ без клинических при-
знаков ИБС установлена возможность предупреж-
дения коронарных катастроф и снижения общей
летальности с помощью определенного режима
антигипертензивной терапии � сочетания амлодипина
с периндоприлом, по сравнению с результатами
«традиционного» лечения атенололом и тиазидным
диуретиком.

Чем же можно объяснить такой эффект? Преж-
де всего, более выраженным антигипертензивным
действием комбинации «новых» препаратов. Этого
однако, очевидно, недостаточно, поскольку, по дан-
ным проведенных ранее рандомизированных [3, 32]
и проспективных обсервационных [18] исследова-
ний, снижение систолического АД в среднем на 2,7
мм рт. ст. способно уменьшать риск коронарных
событий лишь примерно на 4�8 %, инсульта � на
10�14 %. Следовательно, преимущество современ-
ной комбинированной антигипертензивной терапии,
кроме дополнительного снижения АД (что, безус-
ловно, также очень важно), обусловлено иными, не
связанными с этим, факторами.

Можно предположить, что определенный «до-
полнительный» клинический эффект имело отсут-
ствие неблагоприятного влияния «новой» антигипер-
тензивной терапии, по сравнению со «старой», на
ряд важных метаболических показателей. Так, к кон-
цу наблюдения в группе амлодипина/периндопри-
ла, по сравнению с группой атенолола/тиазидного
диуретика, отмечены меньшая масса тела, более
низкие уровни триглицеридов, глюкозы и креатини-
на и более высокий уровень холестерина липопро-
теинов высокой плотности в сыворотке крови (все
Р<0,0001).

Заслуживает внимания вопрос о возможности
существования, помимо антигипертензивного, «до-
полнительного» защитного эффекта составляющих
«нового» антигипертензивного режима � амлодипи-
на и/или периндоприла. На сегодняшний день на
этот вопрос, безусловно, нет однозначного ответа,
однако анализ имеющихся данных доказательной
медицины позволяет выдвинуть некоторые предпо-
ложения.

В свете изложенных выше результатов весьма
крупного по числу включенных больных исследо-
вания ALLHAT существование значительного защит-
ного эффекта у амлодипина представляется сомни-
тельным. Его результаты, в целом, соответствуют
данным, полученным при ретроспективном анализе
клинических исходов у вошедших в исследование
VALUE [34] больных с АГ, которые получали тера-
пию на основе амлодипина или валсартана и были
полностью сопоставимы не только по основным
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демографическим и клиническим показателям, но и
по достигнутому на фоне лечения уровню АД. В этих
группах не выявлено существенных отличий часто-
ты развития сердечно-сосудистых событий в целом,
а также ИМ, инсульта и общей летальности. При этом
терапия на основе амлодипина ассоциировалась с
повышенной частотой госпитализаций по поводу
ХСН.

По иному обстоит дело с периндоприлом. Его
клиническая эффективность во вторичной профи-
лактике сердечно-сосудистых заболеваний была
впервые установлена в исследовании PROGRESS
[28]. Это было первое и единственное на сегодняш-
ний день в мире законченное плацебо-контролиро-
ванное исследование по изучению возможности
предупреждения повторных сосудистых церебраль-
ных катастроф у больных, которые перенесли ин-
сульт или ТИА. В исследовании PROGRESS изу-
чали эффективность применения периндоприла
(престариума, «Servier», Франция) в дозе 4 мг в сут-
ки, как изолированно, так и в сочетании с индапа-
мидом (на усмотрение лечащего врача) в дополне-
ние к общепринятой антитромбоцитарной терапии и
антигипертензивной терапии � у больных с АГ. Его
результаты показали, что лечение на основе перин-
доприла приводит к уменьшению риска развития по-
вторных инсультов и ТИА (первичная конечная точ-
ка) на 28 % по сравнению с плацебо, нефатального
ИМ � на 38 %, ХСН � на 26 %. Хотя у больных в
целом такой эффект ассоциировался со значитель-
ным � в среднем на 9 мм рт. ст. � снижением систо-
лического АД, он не зависел от наличия или отсут-
ствия сопутствующей АГ.

Уменьшение количества сердечно-сосудистых
событий при терапии периндоприлом получило под-
тверждение в крупнейшем многоцентровом иссле-
довании EUROPA [9]. В него вошли 12 218 боль-
ных с подтвержденной ИБС относительно низкого
риска, в том числе 27 % больных с АГ, которые,
кроме исследуемого препарата (периндоприла или
плацебо), получали адекватную профилактическую
терапию антитромбоцитарными препаратами (92 %),
статинами (69 %) и β-адреноблокаторами (62 %).
Включение в лечение периндоприла (престариума)
в дозе 8 мг в сутки в течение в среднем 2 лет при-
вело к уменьшению суммарной частоты сердечно-
сосудистой смерти, нефатального ИМ и внезапной
остановки сердца (первичная конечная точка) на
20 % (P=0,0003), частоты развития фатального и не-
фатального ИМ � на 24 % (P<0,001), развития ХСН �
на 39 % (P=0,002). Как и в исследовании
PROGRESS, этот эффект не зависел от наличия или
отсутствия АГ.

При оценке значения исследования ASCOT для
клинической практики закономерно возникает воп-
рос: связан ли отмеченный в нем эффект периндоп-
рила у больных с АГ с «эффектом класса», то есть
является общим для всех ИАПФ или присущ толь-
ко периндоприлу. Имеющиеся в нашем распоряже-
нии к настоящему времени факты позволяют скло-
ниться в пользу последнего. Так, в исследовании
TOMHS [24] у больных с мягкой АГ при лечении
эналаприлом, по сравнению с терапией тиазидны-
ми диуретиками (хлорталидоном) или β-адренобло-
каторами (ацебутололом), частота развития тяжелых
сердечно-сосудистых событий и летальность были
одинаковы. Отсутствовали также существенные от-
личия в частоте фатальных сердечно-сосудистых
событий, как и фатальных ИМ и инсульта, при ле-
чении больных с АГ эналаприлом или лизинопри-
лом (при необходимости в сочетании с тиазидным
диуретиком) по сравнению с таковой при лечении
β-адреноблокаторами (у части больных также с до-
бавлением диуретика) в шведском исследовании
STOP-Hypertension-2 [14]. Аналогичные результаты
получены при применении в опытной группе каптоп-
рила (при недостаточной эффективности � с добав-
лением тиазидного диуретика) в исследовании
САРРР [15]. Наконец, как уже было сказано, в круп-
ном исследовании ALLHAT [1] антигипертензивная
терапия на основе лизиноприла (у 39 % больных в
сочетании с другими препаратами) не имела ника-
ких преимуществ по сравнению с лечением хлор-
талидоном (у 40 % больных в рамках полифарма-
котерапии) в предупреждении фатальных и нефа-
тальных коронарных событий и даже ассоциирова-
лась с более высокой � на 10 % � частотой разви-
тия всех сердечно-сосудистых событий (первичная
конечная точка, хирургическая реваскуляризация и
стенокардия, требовавшая госпитализации), а так-
же повышенным риском возникновения инсульта (на
15 %) и ХСН (на 19 %), все различия достоверны.

Особого внимания заслуживает недавно закон-
чившееся исследование INVEST [25]. Его основной
целью было сравнить суммарную частоту смерти и
нефатальных ИМ и инсульта (первичная конечная
точка) у больных с АГ в сочетании с ИБС (n=22 556)
при лечении комбинацией верапамила SR и трандо-
лаприла с таковыми при терапии атенололом в со-
четании с гидрохлоротиазидом. Полученные резуль-
таты не обнаружили преимуществ влияния комби-
нации БКК с трандолаприлом, по сравнению со «ста-
рым» режимом антигипертензивной терапии, на пер-
вичную конечную точку, каждую из ее составляю-
щих и частоту госпитализаций по поводу сердечно-
сосудистых заболеваний.
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Неэффективность трандолаприла для вторичной
профилактики сердечно-сосудистых катастроф отме-
чена также у больных с основным диагнозом ИБС в
исследовании PEACE [27]. В него вошли 8100 боль-
ных в возрасте старше 50 лет с ангиографически
документированной ИБС и сопутствующей АГ в
45 % случаев. Как показали его результаты, лече-
ние трандолаприлом в дозе 4 мг в сутки не оказало
существенного влияния на суммарную частоту сер-
дечно-сосудистой смерти, нефатального ИМ и хи-
рургической реваскуляризации миокарда по срав-
нению с таковыми при использовании плацебо. От-
сутствовали и существенные различия в частоте
каждой из составляющих этой первичной комбини-
рованной конечной точки и общей летальности, не-
смотря на более выраженное снижение АД в груп-
пе трандолаприла (систолического � в среднем на
4,4 мм рт. ст., по сравнению с 1,4 мм рт. ст. в группе
плацебо, диастолического � на 3,6 по сравнению с
2,4 мм рт. ст., Р<0,001). Следует подчеркнуть, что
больные, вошедшие в исследование РЕАСЕ [14],
были полностью сопоставимы с контингентом в ис-
следовании EUROPА [9] по возрасту и частоте пе-
ренесенного ИМ, сопутствующих АГ и сахарного ди-
абета, а также фонового приема антитромбоцитар-
ных препаратов, статинов и β-адреноблокаторов.
Сходные результаты были получены в исследова-
нии QUITE [26] с участием 1740 больных с ИБС без
АГ и дислипидемии, которым была выполнена ко-
ронарная ангиопластика или атерэктомия. Прием кви-
наприла в дозе 20 мг в сутки существенно не влиял
на суммарную частоту случаев сердечно-сосудис-
той смерти, нефатального ИМ и остановки сердца.

Таким образом, сегодня мы имеем достаточно
убедительные основания утверждать, что, по срав-
нению с рядом препаратов ИАПФ (каптоприл, эна-
лаприл, лизиноприл, трандолаприл, квинаприл), толь-
ко периндоприл обладает наиболее выраженной
способностью предупреждать возникновение фа-
тальных и нефатальных коронарных катастроф � у
больных с АГ в сочетании с амлодипином. Такие
результаты, полученные в контролированных клини-
ческих исследованиях, можно объяснить выражен-
ной липофильностью и высоким сродством перин-
доприла к тканевому ангиотензинпревращающему
ферменту, что определяет хорошее проникновение
препарата в эндотелий и атеросклеротические бляш-
ки [37]. Последнее способствует увеличению эксп-
рессии NO-синтетазы в венечных артериях [37],
уменьшению пролиферации в бляшках неоинтимы
и улучшению функции эндотелия [11]. Эти меха-
низмы, очевидно, ответственны за установленную
в ряде исследований [4, 10] способность периндоп-

рила предупреждать прогрессирование атероскле-
роза и уменьшать ишемию миокарда у больных с
ИБС [23]. Важное клиническое значение имеет так-
же способность периндоприла обеспечивать стой-
кую блокаду ангиотензинпревращающего фермен-
та благодаря длительному периоду полужизни в
плазме � 25�30 ч. Дозирование препарата один раз
в сутки увеличивает приверженность больных к
лечению.

Таким образом, на сегодняшний день убеди-
тельно продемонстрирована возможность умень-
шить риск возникновения фатальной ИБС и ИМ, а
также инсульта и смерти от любых причин у боль-
ных с АГ без клинических признаков ИБС путем
использования, вместо традиционной антигипертен-
зивной терапии атенололом и тиазидным диурети-
ком, комбинации более «новых» препаратов � ам-
лодипина и периндоприла. Исходя из результатов
проведенных многоцентровых рандомизированных
исследований, это единственная комбинация пре-
паратов из групп БКК и ИАПФ с доказанной спо-
собностью обеспечивать подобный эффект.
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New possibilities to decrease cardiovascular risk in patients with arterial hypertension
Å.N. Àmosova

The article presents evidence-based data regarding antihypertensive drugs efficacy relative to prevention of fatal
and non-fatal coronary events and cardiovascular mortality in patients with arterial hypertension. The results of
multicentre study ASCOT showed significant decrease of CHD risk and of fatal events in patients with arterial
hypertension without clinical symptoms of coronary disease at the beginning of observation using amlodipine
and perindopril instead of traditional combination of atenolol and thiazide diuretic. The factors that provide
benefits of this partially new antihypertensive therapy regime are analyzed.


