
Преимущества стратегии раннего контроля АД были 
впервые показаны в крупномасштабном исследовании 
анти гипертензивной и гиполипидемической терапии 
ALLHAT (2002). Достижение контроля АД в первые 6 мес 
ассоциировалось с достоверным снижением частоты ин-
сультов. У пациентов, которые не ответили в этот срок 
на антигипертензивную терапию, чаще регистрировали 
сердечно- сосудистые заболевания и осложнения, включая 
ишемическую болезнь сердца и сердечную недостаточность.

В исследовании VALUE парадигма раннего вмеша-
тельства получила дальнейшее подтверждение (S. Julius 
et al., 2004). Исследование планировалось для сравнения эф-
фектов амлодипина и валсартана, а в заранее предусмотрен-
ном вторичном анализе сравнивались исходы у пациентов 
с «немедленным» и «отсроченным» ответом на антигипер-
тензивную терапию. Достижение уровня систолического АД 
(САД) <140 мм рт. ст. в течение первых 6 мес, независимо 
от средства терапии, ассоциировалось с достоверным сни-
жением частоты сердечно-сосудистых событий по сравне-
нию с более поздним терапевтическим ответом.

Авторы англо-скандинавского исследования (ветвь 
снижения АД –  ASCOT-BPLA), констатируя превос-
ходство терапии на основе амлодипина над атенолол-
базированной терапией в отношении профилактики 
фатальных и нефатальных инсультов, всех сердечно- 
сосудистых событий и процедур, а также снижения 
общей смертности, объяснили этот результат более ран-
ним антигипер тензивным эффектом амлодипина в пер-
вый год наблюдения (B. Dahlof et al., 2005).

Впоследствии все эти данные были подкреплены ре-
зультатами метаанализа, который показал, что редук-
ция САД на 10 мм рт. ст. и диастолического АД (ДАД) 
на 5 мм рт. ст. в первый год терапии снижает частоту 
коронарных событий на 22%, инсульта –  на 41%, и этот 
защитный эффект сохраняется длительное время 
(C. Thomopoulos et al., 2014).

� В совокупности эти данные не оставляют сомнений 
в пользе раннего снижения уровня АД. Чем раньше 

достигаются целевые значения, тем надежнее 
предотвращаются необратимые изменения сердечно-
сосудистой системы и связанные с ними неблагоприятные 
события.

Какие медикаментозные стратегии позволяют 
достигать контроля АД раньше?

Монотерапии часто недостаточно для достижения це-
левых значений АД, особенно у пациентов с высокими ис-
ходными уровнями (АГ 2-3 степени) и с «букетом» факто-
ров сердечно-сосудистого риска. Поэтому в современных 
рекомендациях сделан акцент на назначении стартовой 
комбинированной терапии двумя препаратами. Двойную 
терапию желательно назначать в составе фиксированных 
комбинаций, которые удобны, экономически целесо-
образны и повышают приверженность пациентов к на-
значениям врачей. В некоторых исследованиях показано, 
что адекватный контроль АД чаще достигался в первый 
год терапии у пациентов, которым назначалась фиксиро-
ванная комбинация, чем у тех, которые начинали лечение 
с одного препарата или свободной комбинации (D.S. Wald 
et al., 2009; G.K. Dresser et al., 2013; W. Xu et al., 2015).

Из всех классов кардиологических препаратов блокаторы 
рецепторов ангиотензина ІІ (БРА), пожалуй, в наибольшей 
мере отвечают требованиям к средствам для стабильного 
и длительного удержания АД на целевом уровне. В связи 
с убедительно доказанными преимуществами в предот-
вращении сердечно- сосудистых событий, благоприятным 
профилем безопасности и пато физиологическим синергиз-
мом с другими классами антигипертензивных препаратов 
БРА стали средствами первой линии выбора и основой для 
фиксированных комбинаций.

Получены доказательства более высокой эффектив-
ности молекул длительного действия, таких как олмесар-
тана медоксомил, в достижении раннего и стабильного 
контроля АД. В нескольких исследованиях показано, что 
пациенты, которым назначали олмесартан, по сравнению 

с группами лосартана, кандесартана, валсартана и ирбе-
сартана, чаще достигали целей снижения АД с достоверно 
большей редукцией как клинического, так и амбулатор-
ного САД и ДАД через 1, 2, 4 и 8 нед терапии, независимо 
от предыдущей терапии и степени АГ (H.R. Brunner et al., 
2003; T.D. Giles et al., 2007; S. Oparil et al., 2001; M.R. Weir 
et al., 2011; J. Redon et al., 2009; Saito et al., 2008).

Несмотря на то что в целом быстрота наступления 
гипотензивного эффекта не является сильной стороной 
БРА, у олмесартана эффект развивается в среднем через 
1-2 нед приема, быстрее, чем у большинства препаратов 
данного класса (лосартан –  от 3 до 6 нед, валсартан –  
4 нед, кандесартан –  от 2 до 4 нед, телмисартан –  4 нед) 
(M. A. Munger, 2015).

Более высокая эффективность олмесартана по сравнению 
с ирбесартаном, валсартаном, лосартаном и кандесартаном 
подтверждена 24-часовым амбулаторным мониторингом 
САД и ДАД через 8 нед терапии (D.S. Wald et al., 2009).

Ценой быстрой титрации доз антигипертензивных пре-
паратов для достижения целевого АД могут быть побоч-
ные эффекты, связанные с резким подавлением ренин-
ангиотензиновой системы, такие как ортостатическая 
гипотензия, снижение функции почек, гиперкалиемия. 
Метаанализ 22 рандомизированных контролируемых ис-
следований подтвердил антигипертензивную эффектив-
ность олмесартана при отсутствии повышения риска раз-
вития побочных эффектов (L. Wang et al., 2012).

Эффективность и безопасность олмесартана также про-
демонстрированы в составе комбинаций с блокаторами 
кальциевых каналов и диуретиками. Комбинации на основе 
олмесартана обеспечивали более быстрое и значительное 
снижение САД и ДАД по сравнению с комбинациями на ос-
нове ирбесартана, телмисартана и валсартана (V. Ram, 2004).

� Следовательно, в классе БРА выделяется молекула 
олме сартана, которая позволяет раньше достигать 

и дольше поддерживать целевой уровень АД у пациентов 
с разными его исходными уровнями и комбинациями 
других факторов риска.

Если пациент пропускает прием дозы
Фиксированные комбинации повышают комплаенс 

за счет уменьшения общего количества таблеток, кото-
рые пациент должен принимать ежедневно. Тем не менее 
пациенты по разным причинам пропускают приемы ле-
карств. Даже в группах пациентов с высокой привер-
женностью к терапии до 20% из них пропускают до 3 доз 
в месяц, и эта забывчивость может оборачиваться опас-
ными колебаниями АД (C. Thomopoulos et al., 2014).

В связи с этим определенные преимущества имеют 
препараты, антигипертензивный эффект которых длится 
дольше 24 ч при приеме 1 раз в сутки. Пропуск дозы 
частично компенсируется продленным эффектом пре-
парата. 

Интересные данные получены в исследовании, пер-
вичной задачей которого было сравнить фиксирован-
ные комбинации олмесартана 20-40 мг с амлодипином 
5-10 мг и периндоприла 4-8 мг с амлодипином 5-10 мг 
по эффективности снижения и удержания офисного 
ДАД через 24 нед терапии и после пропус ка приема 
очередной дозы (J. Redon et al., 2016). В рандомизиро-
ванное двойное слепое исследование включили 260 па-
циентов в возрасте 40-70 лет с сахарным диабетом 2 типа 
и АГ: 128 –  в группу олмесартан/амлодипин и 132 –  
в группу периндоприл/амлодипин. Дозы фиксирован-
ных комбинаций титровали до достижения целевого 
АД или до 24-й недели. На шестом визите (24-я неделя) 
пациенты обеих групп получали вместо очередной дозы 
препаратов плацебо, не зная об этом. Таким образом, 
эффекты пропуска приема оценивали через 48 ч после 
приема последней дозы.

В результате оба режима терапии обеспечивали ста-
бильный контроль АД. Пациенты обеих групп, как 
и ожидалось, не остались без защиты после пропуска 
дозы (рис.).

Снижение офисного ДАД (первичный критерий эф-
фективности) после пропуска дозы по сравне нию с ис-
ходным значением составило в среднем -11,7 мм рт. ст. 
(12,2%) в группе олмесартан/амлодипин и -10,5 мм рт. ст. 
(10,9%) в группе периндоприл/ амлодипин. Хотя и САД, 
и ДАД через 48 ч после приема последней дозы повыша-
лись, это повышение было незначительным на фоне оста-
точного действия препаратов: в среднем на 2,4 мм рт. ст. 
в группе олмесартан/амлодипин и на 2,7 мм рт. ст. 
в группе периндоприл/амлодипин. Продемонстриро-
вана положительная тенденция редукции офисного ДАД 
в пользу комбинации олмесартан/амлодипин (р=0,058). 
Аналогичные результаты были получены и в отношении 
вторичного критерия эффективности –  снижения САД, 
но преимущество комбинации олмесартан/амлодипин 
достигло уровня статистической достоверности: отно-
сительно исходного уровня САД осталось сниженным 
на 16,35 мм рт. ст. по сравнению с 12,32 мм рт. ст. в группе 
периндоприл/амлодипин (р=0,012).

Целевой уровень АД <140/90 мм рт. ст. был достиг-
нут у 61,48% пациентов группы олмесартан/амлодипин 
и у 58,4% пациентов группы периндоприл/амлодипин. 
После пропуска дозы этот показатель составил 56,67 
и 44,8% соответственно.

Хотя это не было основной задачей данного исследо-
вания, стоит отметить и различия между комбинациями 
в быстроте наступления эффекта после старта терапии. 
Потребность в повышении доз на 12-й неделе возникла 
у 75,78 и 85,45% пациентов из групп олмесартан/амло-
дипин и периндоприл/амлодипин соответственно. Еще 
через 6 нед дозы пришлось повышать у 58,56 и 66,36% па-
циентов соответственно. Это свидетельствует о более 
быстром эффекте комбинации олмесартан/амлодипин. 
А, как было показано выше, раннее достижение конт-
роля над АГ обеспечивает снижение общего сердечно- 
сосудистого риска пациентов.

� Таким образом, представленная здесь доказательная 
база обосновывает широкое применение стратегии 

раннего снижения АД до целевых значений как наиболее 
соответствующей современной концепции улучшения 
долгосрочного прогноза пациентов с АГ.

Подготовил Дмитрий Молчанов ЗУЗУ
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Почему в XXI веке гипертензия контролируется
не у 100% пациентов и что с этим делать?

Недавний анализ европейских регистров показал, что адекватный контроль артериального 
давления (АД) достигается в среднем только у 39% лиц с артериальной гипертензией (АГ) 
(J. Redon et al., 2016). Одна из стратегий повышения результативности контроля АГ и улучшения 
долгосрочных сердечно-сосудистых исходов заключается в как можно более раннем начале 
антигипертензивной терапии для скорейшего достижения целевых цифр АД. В данном 
обзоре рассмотрим доказательства в пользу такого подхода, а также конкретные сроки, 
цели и средства, которыми можно быстрее и безопаснее достигать эффективного контроля 
над гипертензией у большего числа пациентов.
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ного САД и ДАД через 1, 2, 4 и 8 нед терапии, независимо 
от предыдущей терапии и степени АГ (H.R. Brunner et al., 
2003; T.D. Giles et al., 2007; S. Oparil et al., 2001; M.R. Weir 
et al., 2011; J. Redon et al., 2009; Saito et al., 2008).

Несмотря на то что в целом быстрота наступления 
гипотензивного эффекта не является сильной стороной 
БРА, у олмесартана эффект развивается в среднем через 
1-2 нед приема, быстрее, чем у большинства препаратов 
данного класса (лосартан –  от 3 до 6 нед, валсартан –  
4 нед, кандесартан –  от 2 до 4 нед, телмисартан –  4 нед) 
(M. A. Munger, 2015).

Более высокая эффективность олмесартана по сравнению 
с ирбесартаном, валсартаном, лосартаном и кандесартаном 
подтверждена 24-часовым амбулаторным мониторингом 
САД и ДАД через 8 нед терапии (D.S. Wald et al., 2009).

Ценой быстрой титрации доз антигипертензивных пре-
паратов для достижения целевого АД могут быть побоч-
ные эффекты, связанные с резким подавлением ренин-
ангиотензиновой системы, такие как ортостатическая 
гипотензия, снижение функции почек, гиперкалиемия. 
Метаанализ 22 рандомизированных контролируемых ис-
следований подтвердил антигипертензивную эффектив-
ность олмесартана при отсутствии повышения риска раз-
вития побочных эффектов (L. Wang et al., 2012).

Эффективность и безопасность олмесартана также про-
демонстрированы в составе комбинаций с блокаторами 
кальциевых каналов и диуретиками. Комбинации на основе 
олмесартана обеспечивали более быстрое и значительное 
снижение САД и ДАД по сравнению с комбинациями на ос-
нове ирбесартана, телмисартана и валсартана (V. Ram, 2004).

� Следовательно, в классе БРА выделяется молекула 
олме сартана, которая позволяет раньше достигать 

и дольше поддерживать целевой уровень АД у пациентов 
с разными его исходными уровнями и комбинациями 
других факторов риска.

Если пациент пропускает прием дозы
Фиксированные комбинации повышают комплаенс 

за счет уменьшения общего количества таблеток, кото-
рые пациент должен принимать ежедневно. Тем не менее 
пациенты по разным причинам пропускают приемы ле-
карств. Даже в группах пациентов с высокой привер-
женностью к терапии до 20% из них пропускают до 3 доз 
в месяц, и эта забывчивость может оборачиваться опас-
ными колебаниями АД (C. Thomopoulos et al., 2014).

В связи с этим определенные преимущества имеют 
препараты, антигипертензивный эффект которых длится 
дольше 24 ч при приеме 1 раз в сутки. Пропуск дозы 
частично компенсируется продленным эффектом пре-
парата. 

Интересные данные получены в исследовании, пер-
вичной задачей которого было сравнить фиксирован-
ные комбинации олмесартана 20-40 мг с амлодипином 
5-10 мг и периндоприла 4-8 мг с амлодипином 5-10 мг 
по эффективности снижения и удержания офисного 
ДАД через 24 нед терапии и после пропус ка приема 
очередной дозы (J. Redon et al., 2016). В рандомизиро-
ванное двойное слепое исследование включили 260 па-
циентов в возрасте 40-70 лет с сахарным диабетом 2 типа 
и АГ: 128 –  в группу олмесартан/амлодипин и 132 –  
в группу периндоприл/амлодипин. Дозы фиксирован-
ных комбинаций титровали до достижения целевого 
АД или до 24-й недели. На шестом визите (24-я неделя) 
пациенты обеих групп получали вместо очередной дозы 
препаратов плацебо, не зная об этом. Таким образом, 
эффекты пропуска приема оценивали через 48 ч после 
приема последней дозы.

В результате оба режима терапии обеспечивали ста-
бильный контроль АД. Пациенты обеих групп, как 
и ожидалось, не остались без защиты после пропуска 
дозы (рис.).

Снижение офисного ДАД (первичный критерий эф-
фективности) после пропуска дозы по сравне нию с ис-
ходным значением составило в среднем -11,7 мм рт. ст. 
(12,2%) в группе олмесартан/амлодипин и -10,5 мм рт. ст. 
(10,9%) в группе периндоприл/ амлодипин. Хотя и САД, 
и ДАД через 48 ч после приема последней дозы повыша-
лись, это повышение было незначительным на фоне оста-
точного действия препаратов: в среднем на 2,4 мм рт. ст. 
в группе олмесартан/амлодипин и на 2,7 мм рт. ст. 
в группе периндоприл/амлодипин. Продемонстриро-
вана положительная тенденция редукции офисного ДАД 
в пользу комбинации олмесартан/амлодипин (р=0,058). 
Аналогичные результаты были получены и в отношении 
вторичного критерия эффективности –  снижения САД, 
но преимущество комбинации олмесартан/амлодипин 
достигло уровня статистической достоверности: отно-
сительно исходного уровня САД осталось сниженным 
на 16,35 мм рт. ст. по сравнению с 12,32 мм рт. ст. в группе 
периндоприл/амлодипин (р=0,012).

Целевой уровень АД <140/90 мм рт. ст. был достиг-
нут у 61,48% пациентов группы олмесартан/амлодипин 
и у 58,4% пациентов группы периндоприл/амлодипин. 
После пропуска дозы этот показатель составил 56,67 
и 44,8% соответственно.

Хотя это не было основной задачей данного исследо-
вания, стоит отметить и различия между комбинациями 
в быстроте наступления эффекта после старта терапии. 
Потребность в повышении доз на 12-й неделе возникла 
у 75,78 и 85,45% пациентов из групп олмесартан/амло-
дипин и периндоприл/амлодипин соответственно. Еще 
через 6 нед дозы пришлось повышать у 58,56 и 66,36% па-
циентов соответственно. Это свидетельствует о более 
быстром эффекте комбинации олмесартан/амлодипин. 
А, как было показано выше, раннее достижение конт-
роля над АГ обеспечивает снижение общего сердечно- 
сосудистого риска пациентов.

� Таким образом, представленная здесь доказательная 
база обосновывает широкое применение стратегии 

раннего снижения АД до целевых значений как наиболее 
соответствующей современной концепции улучшения 
долгосрочного прогноза пациентов с АГ.

Подготовил Дмитрий Молчанов ЗУЗУ

КАРДІОЛОГІЯ
АКТУАЛЬНІ ПИТАННЯwww.health-ua.com
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Почему в XXI веке гипертензия контролируется
не у 100% пациентов и что с этим делать?

Недавний анализ европейских регистров показал, что адекватный контроль артериального 
давления (АД) достигается в среднем только у 39% лиц с артериальной гипертензией (АГ) 
(J. Redon et al., 2016). Одна из стратегий повышения результативности контроля АГ и улучшения 
долгосрочных сердечно-сосудистых исходов заключается в как можно более раннем начале 
антигипертензивной терапии для скорейшего достижения целевых цифр АД. В данном 
обзоре рассмотрим доказательства в пользу такого подхода, а также конкретные сроки, 
цели и средства, которыми можно быстрее и безопаснее достигать эффективного контроля 
над гипертензией у большего числа пациентов.
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Рис. Динамика офисного АД у пациентов, которые 
принимали фиксированные комбинации олмесартан/

амлодипин и периндоприл/амлодипин в течение 
24 нед терапии и после пропуска одной дозы. 

Положительная тенденция в пользу более выраженного 
эффекта олмесартана/амлодипина в отношении 
ДАД и достоверные преимущества олмесартана/

амлодипина в отношении САД
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