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Антагонисты кальция – одна из основных групп анти<

гипертензивных препаратов, применяющихся для лече<

ния повышенного АД. В крупных клинических исследо<

ваниях доказано их выраженное влияние не только на

уровень АД, но и на возможность снижения риска разви<

тия сердечно<сосудистых осложнений. Так, на фоне лече<

ния антагонистами кальция у больных с АГ значительно

уменьшается риск развития инсульта. По данным иссле<

дования Syst<Eur (2003), антигипертензивная терапия ан<

тагонистом кальция нитрендипином 1000 пациентов в те<

чение 5 лет позволяет предотвратить 29 инсультов и 53

случая других цереброваскулярных осложнений [21]. Эти

данные сходны с результатами, полученными в исследо<

ваниях STONE (1996), Syst<Chinа (1996). В исследовании

FEVER (2005) даже небольшое снижение уровня АД

(на 4/2 мм рт. ст.) на фоне терапии фелодипином в тече<

ние 40 месяцев по сравнению с плацебо приводило к су<

щественному снижению всех сердечно<сосудистых

осложнений на 27% [10]. Аналогичные данные были по<

лучены в исследованиях ACTION (2005) для нифедипина

GITS и CAMELOT (2005) для амлодипина [11, 15]. Анта<

гонисты кальция оказались более эффективными для

профилактики инсульта, чем диуретики, которые дли<

тельное время считались золотым стандартом в лечении

АГ. В исследовании STOP<Hypertension<2 (2004) изучали

влияние терапии препаратами различных групп (тради<

ционное лечение – β<блокатор или диуретик; и «новые»

медикаменты – ингибитор АПФ или антагонист каль<

ция) на риск развития инсульта у пожилых лиц с изоли<

рованной систолической АГ [7]. Оказалось, что на фоне

терапии «новыми» группами препаратов развивается на

25% меньше инсультов (суммарно фатальных и нефаталь<

ных), чем при лечении «старыми» препаратами (р=0,027). 

По данным исследования ASCOT<BPLA (2005), тера<

пия на основе амлодипина (при необходимости в сочета<

нии с периндоприлом) более эффективна для предотвра<

щения инсульта, чем терапия на основе атенолола (при

необходимости в сочетании с диуретиком) у лиц с АГ –

327 и 422 случая инсульта соответственно (ОР 0,77;

95% ДИ 0,66<0,89, р=0,0003) [5]. На фоне лечения амло<

дипином в этом исследовании наблюдалось также суще<

ственное снижение сердечно<сосудистой смертности

и смертности от всех причин. Системный анализ влияния

антигипертензивных препаратов различных классов

на риск осложнений был проведен в 2003 г. и вклю<

чил 29 рандомизированных исследований с участием

162 341 пациента. По данным этого анализа, антагонисты

кальция уменьшают риск инсульта более существенно –

на 38% – по сравнению с плацебо, на 7% – по сравнению

с терапией диуретиком или β<блокатором, на 12% –

по сравнению с ингибиторами АПФ [3]. 

В экспериментальных исследованиях показана возмож<

ность замедления атеросклеротического поражения сосу<

дистой стенки с помощью антагонистов кальция, особен<

но на ранних этапах развития атеросклероза. Эти данные

относятся к препаратам дигидропиридинов третьего по<

коления амлодипину и лацидипину (PREVENT, 2000;

ELSA, 2002). Описаны такие антиатеросклеротические

свойства амлодипина, как ингибирование миграции

и пролиферации гладкомышечных клеток сосудистой

стенки, снижение внутриклеточной аккумуляции липи<

дов, антиоксидантное действие [13]. По данным исследо<

вания PREVENT (2000), лечение больных с ишемической

болезнью сердца амлодипином в дозе 5<10 мг в сутки на

протяжении 3 лет вызывало уменьшение толщины инти<

мы<медиа в сонных артериях на 0,0126 мм, в то время как

в группе плацебо наблюдалось увеличение этого показа<

теля на 0,033 мм (р=0,007) [19]. Толщина комплекса ин<

тима<медиа сонной артерии является независимым от

других факторов риска предиктором развития инфаркта

миокарда и мозгового инсульта. Необходимо подчерк<

нуть, что уменьшение толщины стенки сонной артерии

на фоне лечения амлодипином в этом исследовании не

зависело от влияния на уровень АД, что служит дополни<

тельным доказательством его прямого антиатеросклеро<

тического действия. 

Раньше амлодипин использовали только в виде раце<

мической смеси право< и левовращающих изомеров. Од<

нако в последние годы широкое применение находят ле<

карственные препараты, представляющие собой левовра<

щающие стереоизомеры (энантиомеры) S<амлодипина.

S<амлодипин обладает большей фармакологической ак<

тивностью, так как только этот изомер способен блоки<

ровать медленные кальциевые каналы L<типа и оказы<

вать сосудорасширяющее действие [16]. Его активность

по отношению к кальциевым каналам в 1000 раз выше,

чем у R<энантиомера. Длительность периода полувыведе<

ния амлодипина также связана с активностью его S<изо<

мера [4]. В связи с этим S<амлодипин может применяться

для контроля АД в меньших дозировках, чем рацемичес<

кий амлодипин. Более того, на фоне лечения S<амлоди<

пином, по данным нескольких исследований, в меньшей

степени развиваются периферические отеки, которые яв<

ляются наиболее частой причиной отмены рацемическо<

го препарата. Так, в исследовании VALUE (2007) на фоне

приема рацемического амлодипина отеки или пастоз<

ность нижних конечностей наблюдались у 32,9% пациен<

тов, что существенно ухудшило приверженность больных

к терапии. По данным исследования COHORT (2002),

отеки и пастозность нижних конечностей развились

у 19% больных, принимавших амлодипин<рацемат. В то

же время, по данным исследования SESA (2004), из 314

пациентов с АГ периферические отеки, развившиеся на

фоне приема рацемического амлодипина (10 мг/сут),

сохранялись лишь у 4 из них после перевода на прием

S<амлодипина (5 мг/сут) [20].

С целью оценки эффективности и переносимости 

S<амлодипина (препарата Азомекс) в дозе 2,5 и 5 мг,

а также фиксированной комбинации S<амлодипина

с гидрохлортиазидом (Азомекс Н) – 2,5/12,5 или

5/12,5 мг соответственно – для контроля уровня АД у ам<

булаторных пациентов с нелеченной или плохо контро<

лируемой АГ в Украине было проведено открытое много<

центровое исследование.

Материалы и методы
В исследовании приняли участие 1094 мужчин и жен<

щин старше 18 лет, находившихся на амбулаторном лече<

нии в 20 областных центрах Украины и АР Крым под наб<

людением 101 врача. Препарат назначали после оценки

физикальных данных больного и подтверждения неэф<

фективности проводимого антигипертензивного лече<

ния по данным офисного АД. Азомекс назначали в мо<

нотерапии или добавляли к уже проводившейся терапии

для усиления ее эффекта. Основным критерием включе<

ния в исследование и назначения Азомекса в дозе 2,5

или 5 мг (на усмотрение врача) было систолическое

АД >140 мм рт. ст. и/или диастолическое АД >90 мм рт. ст.

Пациентам с тяжелой АГ (САД >180 мм рт. ст.,

ДАД >110 мм рт. ст.) сразу назначали Азомекс Н

(2,5/12,5 мг или 5/12,5 мг). Контроль эффективности

и переносимости препарата осуществляли через 2 нед,

а также через 1 и 3 мес после начала лечения. Если через

2<4 нед терапии Азомексом АД не нормализовалось, ле<

чение усиливали переходом на Азомекс Н.

Результаты
Средний возраст пациентов, включенных в исследова<

ние, составил 59,4±0,3 года (табл. 1). АГ наблюдалась

у этих пациентов в среднем 10,8 года. В исследование

были включены больные с плохо контролируемым уров<

нем АД: среднее САД составило 166,7±0,4 мм рт. ст., сред<

нее ДАД – 97,5±0,3 мм рт. ст. У 11,7% пациентов наблю<

далась АГ 1 степени, у 58,9% – 2 степени, у 29,3% – 3 сте<

пени. То есть, почти у 90% больных, включенных в иссле<

дование, была умеренная и тяжелая АГ. У 20% больных

АГ сочеталась с сахарным диабетом. 

Зависимость АД от возраста
У включенных в исследование больных была отмечена

тенденция к увеличению уровня САД с возрастом, а так<

же умеренный рост среднего уровня ДАД от 30 до 60 лет

и его снижение у лиц старше 60 лет (рис. 1). Исключение

составили два пациента в возрастной категории 20<29 лет

и с высоким уровнем САД (160,0±10,0 мм рт. ст.) при

ДАД 95,0±5,0 мм рт. ст., что обусловило высокий показа<

тель пульсового АД, несвойственный молодым больным.

Распределение больных по характеру предшествующей
антигипертензивной терапии

Большинство пациентов (799 человек, или 73%)

до начала исследования получали антигипертензив<

ную терапию. Из них монотерапию принимали 50,3%,

комбинированное лечение антигипертензивными пре<

паратами различных групп – 49,7% больных. Как мо<

нотерапия, так и комбинированное лечение были не<

эффективны, то есть не обеспечивали снижение уров<

ня АД <140/90 мм рт. ст. Так, среднее САД в группе моно<

терапии на момент включения в исследование составило

167,6±0,7 мм рт. ст., ДАД 96,4±0,5 мм рт. ст. В группе па<

циентов, принимавших несколько антигипертензивных

Левовращающий амлодипин Азомекс в лечении
артериальной гипертензии: результаты открытого

многоцентрового исследования в Украине
Артериальная гипертензия (АГ) является одним из наиболее распространенных факторов риска
сердечной недостаточности, инфаркта миокарда и инсульта во всем мире. В Украине почти 36%
взрослого населения имеют повышенное артериальное давление (АД) – более 140/90 мм рт. ст. 
При этом только 80% из них знают о наличии у них гипертонической болезни и менее 50% лечатся по
этому поводу. Эффективность же лечения составляет от 8,1 до 18,7% у сельских и городских жителей
Украины соответственно [1]. Чем выше уровень АД, тем выше риск развития инсульта, инфаркта
миокарда или внезапной смерти. Доказано, что лечение АГ приводит к существенному снижению
сердечно�сосудистой заболеваемости и смертности. Так, эффективная антигипертензивная терапия
приводит к уменьшению риска фатального и нефатального инсульта на 30�40% и на 20% снижает риск
развития коронарных осложнений [12]. 

Е.П. Свищенко, д.м.н., профессор, Е.А. Ярынкина, к.м.н., ННЦ «Институт кардиологии им. Н.Д. Стражеско» НАМН Украины, г. Киев

Е.П. Свищенко

Таблица 1. Характеристика пациентов, включенных 
в исследование (n=1094)

Показатель Среднее значение

Возраст, лет 59,4±0,3

САД, мм рт. ст. 166,7±0,4

ДАД, мм рт. ст. 97,5±0,3

Длительность АГ, годы 10,8±0,2
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В озраст, 
годы

Рис. 1. Зависимость уровня АД от возраста пациентов, 
включенных в исследование (n=1094)
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препаратов, среднее САД составило 169,4±0,7 мм рт. ст.,

ДАД 99,5±0,5 мм рт. ст. В исследование было включено

также 27% пациентов, не лечившихся по поводу АГ, хотя

средние цифры АД в этой подгруппе были достаточно

высокими и составили 161,7±0,7/96,4±0,6 мм рт. ст.

(табл. 2).

Большинство пациентов до назначения Азомекса при<

нимали ингибиторы АПФ (60,1% больных) и/или диуре<

тики (21,5%). На третьем месте по назначаемости были

блокаторы рецепторов ангиотензина II – 19,3% пациен<

тов. Антагонисты кальция принимали лишь 103 пациен<

та, что составило 9,4% из общего числа больных (табл. 3).

Оценка эффективности лечения Азомексом через 2 нед,
1 и 3 мес терапии

На первом визите 814 пациентам был назначен Азо<

мекс и 280 – Азомекс Н.

В подгруппе пациентов, которым был назначен Азо<

мекс, до начала лечения среднее САД составило

164,0±0,4, среднее ДАД 96,6±0,3 мм рт. ст. Уже через

14 дней терапии отмечено существенное снижение уров<

ня как САД, так и ДАД на 18,7/10,1 мм рт. ст. соответ<

ственно (p<0,001 в обоих случаях) (рис. 2). Через месяц

лечения наблюдалась полная нормализация АД: САД

составило 135,6±0,4 мм рт. ст., ДАД 81,4±0,2 мм рт. ст., то

есть к концу первого месяца лечения большинство паци<

ентов, принимавших Азомекс, достигло целевого уровня

АД (<140/90 мм рт. ст). Через 3 мес лечения эффектив<

ность терапии S<амлодипином была столь же высока:

снижение САД к концу 3<го месяца лечения составило

33,1 мм рт. ст., ДАД – 17,2 мм рт. ст. (р<0,001 в обоих слу<

чаях). 

В подгруппе пациентов, которым назначался Азомекс Н,

исходный уровень АД до начала лечения был существенно

выше и составил в среднем 173,9±0,9/ 99,9±0,4 мм рт. ст.

(р<0,001). Через 2 нед терапии АД в этой подгруппе так<

же достоверно снижалось, но его уровень не достиг це<

левого и составил 153,5±0,8/89,4±0,6 мм рт. ст. (рис. 3).

Через месяц лечения у этих пациентов происходила

полная нормализация ДАД (83,1±0,5 мм рт. ст.), тогда

как среднее САД не достигло целевого значения и со<

ставило 141,0±0,6 мм рт. ст. Лишь через 3 мес лечения

в этой подгруппе происходила достоверная нормализа<

ция как САД, так и ДАД: среднее САД составило

134,9±0,6 мм рт. ст., среднее ДАД 80,0±0,4 мм рт. ст. Та<

ким образом, лечение Азомексом Н приводило к норма<

лизации АД у пациентов с тяжелой АГ к концу 3<го меся<

ца лечения.

Интересно отметить, что для поддержания нормаль<

ного уровня АД у некоторых пациентов можно было

уменьшить дозу принимаемого препарата. В подгруппе

Азомекса через 2 нед доза препарата была уменьшена

у 42 пациентов. К концу 3<го месяца лечения 155 (19%)

пациентам для контроля уровня АД требовалась сущест<

венно меньшая доза Азомекса, чем в начале лечения.

У этих больных суммарно доза Азомекса в начале лече<

ния составила 4,5±0,1 мг, к концу терапии – 2,7±0,1 мг,

то есть доза S<амлодипина была снижена более чем

в 1,5 раза (р<0,001). В подгруппе, получавшей Азомекс Н,

к концу лечения 29 (10,4%) пациентам требовалась

в 2 раза меньшая доза S<амлодипина для поддержания

целевого уровня АД. В этой подгруппе средняя доза 

S<амлодипина в составе Азомекса Н была в начале тера<

пии 5,0 мг, через 3 мес лечения – 2,5 мг (р<0,001).

Динамика ЧСС на фоне терапии Азомексом 
Наблюдалось небольшое достоверное снижение ЧСС

под влиянием Азомекса уже через 2 нед лечения. Досто<

верное снижение ЧСС сохранялось через 1 и 3 мес тера<

пии (рис. 4): исходная ЧСС составила 75,0±0,3 уд/мин,

через 2 нед – 73,2±0,2 уд/мин (р<0,001), через 3 мес –

71,2±0,2 уд/мин (р<0,001).

Переносимость лечения
Переносимость Азомекса как хорошая была оценена

у 55,5% пациентов, как очень хорошая – еще у 32,3% че<

ловек, то есть большинство пациентов хорошо переноси<

ли лечение. Побочные реакции наблюдались лишь у 8,1%

больных. В основном они проявлялись в виде покрасне<

ния кожи, головной боли, отеков и пастозности нижних

конечностей и сердцебиения (табл. 4). Отеки и пастоз<

ность нижних конечностей наблюдались у 6,7% пациен<

тов. Этот эффект был причиной неудовлетворительной

переносимости, требовавшей отмены Азомекса, у 11 па<

циентов, что составило 1% от общего количества вклю<

ченных в исследование лиц. У остальных больных (62 че<

ловека) выраженность отечного синдрома уменьшалась

после снижения дозы Азомекса.

Высокая эффективность препарата и его хорошая пе<

реносимость привели к существенному росту привержен<

ности пациентов к лечению: большинство из них (96,7%)

дали положительную характеристику препарата и проя<

вили готовность и в дальнейшем принимать Азомекс или

Азомекс Н для контроля уровня АД. 

Таким образом, проведенное исследование продемон<

стрировало выраженную эффективность Азомекса и Азо<

мекса Н у больных с плохо контролируемой АГ, а также

хорошую переносимость S<амлодипина и высокую при<

верженность пациентов к этому лечению.

Обсуждение
Терапия Азомексом или Азомексом Н оказывала выра<

женное антигипертензивное действие и позволяла конт<

ролировать АД у большинства больных с АГ. Эффектив<

ное снижение АД наблюдалось уже через 2 нед терапии

(на 19,2/10,2 мм рт. ст.), а к концу 1<го месяца лечения

происходила полная нормализация АД более чем у 70%

пациентов с неэффективно леченной АГ. Через 3 мес ле<

чения терапия Азомексом или его сочетанием с гидро<

хлортиазидом приводила к нормализации АД у большин<

ства пациентов. Таким образом, лечение Азомексом или

Азомексом Н оказалось более эффективным, чем пред<

шествующая антигипертензивная терапия. Наши данные

подтверждают выводы, полученные в таких исследовани<

ях, как SESA, SESA<II и Micro<SESA<I [9, 20], в которых

также достигалась нормализация АД более чем у 70% па<

циентов на фоне лечения S<амлодипином. 

Через 3 мес лечения у 17% пациентов была возмож<

ность уменьшения необходимой для эффективного сни<

жения АД дозы препарата почти в 2 раза. По<видимому,

это связано с механизмом действия препарата: актив<

ность S<изомера амлодипина по отношению к кальцие<

вым каналам в 1000 раз выше, чем у R<энантиомера, в то

же время период полувыведения S<формы амлодипина

более длительный, чем R<формы (49,6 против 34,9 ч),

а клиренс подвержен меньшим индивидуальным колеба<

ниям [17]. Это позволяет длительно поддерживать ста<

бильную концентрацию S<амлодипина в крови, обеспе<

чивает постепенное начало действия препарата и нарас<

тание его антигипертензивного эффекта в течение пер<

вых 3 мес лечения.

Наши данные подтверждают находки, полученные

другими исследователями. Так, по данным L. Pathak

и G.D. Dighe (2004), у 50 больных с мягкой или умерен<

ной АГ S<амлодипин в дозе 2,5 мг оказывал такой же ан<

тигипертензивный эффект, как рацемический препарат

в дозе 5 мг [9].

Одно из преимуществ дигидропиридиновых антаго<

нистов кальция в том, что их можно комбинировать

с любым антигипертензивным препаратом других групп.

В связи с этим они нашли широкое применение в клини<

ках всего мира для лечения больных с гипертонической

болезнью. Комбинация S<амлодипина с гидрохлортиа<

зидом в настоящем исследовании оказалась особенно

эффективной у пациентов с высокими цифрами АД,

трудно поддающимися лечению другими антигипертен<

зивными препаратами. В подгруппе больных с наиболее

тяжелой АГ через 3 мес приема Азомекса Н наблюдалась

нормализация как САД, так и ДАД, при этом у 2,7%

(29 человек) из них к концу лечения дозу S<амлодипина

возможно было уменьшить в 2 раза. Длительно текущая

АГ приводит к изменениям в сосудах, связанным с раз<

витием атеросклеротических процессов и гипертрофи<

ческим ремоделированием сосудистой стенки, что

в свою очередь приводит к увеличению отношения стен<

ка/просвет, а также к повышению жесткости резистив<

ных артерий. Это становится основным фактором, под<

держивающим стабильное повышение АД. Как правило,

для достижения целевого АД у таких больных требуется

назначение 2<3 препаратов различных групп. Сочетание

антагониста кальция и диуретика является одной из ком<

бинаций, рекомендованных Европейским обществом ги<

пертензии для усиления антигипертензивного действия

Таблица 3. Предшествующая антигипертензивная терапия

Препараты Количество больных (%)

Ингибиторы АПФ 657 (60,1)

Диуретики 235 (21,5)

Блокаторы рецепторов 
ангиотензина II

211 (19,3)

Антагонисты кальция 103 (9,4)

Бета�блокаторы 96 (8,8)

Другие 140 (12,8)

Таблица 2. Характеристика антигипертензивной терапии на момент включения в исследование

Характер терапии
Количество больных Среднее значение АД, мм рт. ст.

абс. % САД ДАД

Монотерапия 402 36,7 167,6±0,7 96,4±0,5

Комбинированная терапия 397 36,3 169,4±0,7 99,5±0,5

Не лечились 295 27,0 161,7±0,7 96,4±0,6

Таблица 4. Побочные эффекты на фоне 
лечения Азомексом и Азомексом Н (n=1094)

Побочные эффекты Количество больных (%)

Отеки и пастозность лодыжек 73 (6,7)

Отмена терапии из�за отеков 11 (1,0)

Покраснение лица 11 (1,0)

Головная боль 8 (0,7)

Сердцебиение 11 (1,0)

Диспепсические явления 3 (0,3)

Тошнота 3 (0,3)

Аллергия 3 (0,3)

Сухость во рту 2 (0,2)

Бессонница 2 (0,2)

Головокружение 1 (0,1)

Тяжесть в желудке 1 (0,1)

Слабость 1 (0,1)

Сухой кашель 1 (0,1)

Продолжение на стр. 66.
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и уменьшения побочных реакций. Эта комбинация осо<

бенно эффективна для лечения пожилых больных,

в частности, с изолированной систолической АГ. По на<

шим данным, комбинация S<амлодипина и гидрохлор<

тиазида позволяет достичь целевого уровня АД даже

у пациентов с трудно поддающейся лечению тяжелой АГ.

На украинском рынке Азомекс Н остается единствен<

ным лекарственным средством, в котором сочетаются

антагонист кальция и диуретик. 

В исследовании зарегистрировано достоверное сни<

жение ЧСС на фоне лечения Азомексом и Азомексом Н.

Сердцебиение на фоне приема препарата отмечали лишь

11 (1%) из 1094 человек. В исследовании SESA (2003)

на фоне приема S<амлодипина частота возникновения

тахикардии составила 0,05%, что на порядок ниже, чем

при приеме рацемического амлодипина (0,5%) по дан<

ным исследования САРЕ (1994) [6, 20]. Вероятно, это

объясняется более продолжительным периодом полувы<

ведения S<амлодипина по сравнению с рацематом, что

предполагает (помимо потенциально большей длитель<

ности фармакодинамического эффекта) более плавный

профиль фармакокинетической кривой, снижающий ве<

роятность значимого рефлекторного учащения сердеч<

ного ритма [18].

Лечение Азомексом и Азомексом Н хорошо переноси<

лось, в связи с чем более 96% пациентов проявили готов<

ность и в дальнейшем принимать эти препараты для

контроля уровня АД.

Таким образом, достигнутое через 3 мес лечения Азо<

мексом (S<амлодипином) или Азомексом Н (фиксиро<

ванной комбинацией S<амлодипина и гидрохлортиазида)

целевое АД при хорошей переносимости терапии свиде<

тельствует о высокой эффективности S<амлодипина у па<

циентов с плохо контролируемой АГ. Подтверждением

безопасности этого лечения является высокая привер<

женность к нему пациентов и их готовность  в дальней<

шем принимать данные препараты.

Выводы
1. Назначение Азомекса или Азомекса Н позволяет эф<

фективно контролировать АД у больных с умеренной

и тяжелой АГ уже через 2 нед после начала лечения.

Антигипертензивный эффект усиливается при продолже<

нии терапии в течение 1<3 мес. 

2. После 4<недельного периода лечения у части

больных (10<19%) для поддержания нормального уров<

ня АД было возможно уменьшение дозы S<амлодипи<

на в 1,5<2 раза.

3. Терапия Азомексом и Азомексом Н не вызывает реф<

лекторной тахикардии. Напротив, уже через 2 нед лече<

ния наряду с антигипертензивным эффектом наблюда<

ется небольшое, но достоверное снижение ЧСС.

4. Азомекс и Азомекс Н хорошо переносятся и харак<

теризуются высокой приверженностью пациентов к

лечению.
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