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КАРДІОЛОГІЯ
АСПЕКТИ ПРОФІЛАКТИКИ

Характерні клінічні прояви атеросклеротичного про-
цесу –   ішемічна хвороба серця (ІХС), цереброваскулярна 
патологія чи захворювання периферичних артерій –   
дають змогу встановити діагноз навіть на рівні первин-
ної ланки надання медичної допомоги, без застосування 
високотехнологічних методів. Зміна способу життя та 
постійний прийом призначених препаратів чотирьох кла-
сів (табл. 1) теоретично здатні запобігти 75-80% повтор-
них судинних катастроф, наслідками яких є смерть або 
інвалідність. Висока соціально-економічна ефективність 
такого підходу доведена й не викликає сумнівів [1].

Проте в реальному житті спостерігають значне недови-
користання ефективних засобів і заходів вторинної профі-
лактики, особливо в країнах із низьким доходом на душу 

населення. У рамках глобального дослідження PURE, яке 
проводили з 2003 по 2009 рік, було опитано понад 153 тис. до-
рослих осіб у країнах різного рівня доходів (загалом 17 країн). 
Із загальної когорти осіб з ІХС або перенесеним інсультом 
протягом 5 років після події лише 25% приймали антиагре-
ганти, 17% –   бета-блокатори, 20% –   ІАПФ або БРА, 15% –   
статини [2]. Найбільше засоби вторинної профілактики 
застосовували в розвинених країнах: антиагреганти –   62%, 
бета-блокатори –   40%, ІАПФ або БРА –   49,8%, статини –   
66,5%, а найнижчі показники зареєстровано в бідних країнах: 
8,8; 9,7; 5,2 та 3,3% для відповідних класів препаратів. У краї-
нах із низьким доходом близько 80% жителів із відповідними 
показаннями взагалі не отримують необхідної терапії. Так 
само недостатнім є реальне використання можливостей 
модифікації способу життя. Цілком закономірно, що в кра-
їнах із низьким рівнем життя статистика великих серцево- 
судинних подій і смертності від них є значно вищою, ніж 
у країнах із високим доходом на душу населення.

! Експерти Всесвітньої федерації серця у своїй передмові 
до дорожньої карти вторинної профілактики [1] зазна-

чають, що неефективність вторинної профілактики приблизно 
на 50% зумовлена низькою прихильністю до лікування.

Це фундаментальна проблема сучасної медичної прак-
тики, якій присвячено тисячі публікацій. У великому мета-
аналізі (376 тис. кардіологічних пацієнтів) встановлено, що 
навіть у розвинених країнах показник реального виконання 
лікарських призначень серцево-судинних ліків становить 
у середньому 57% за два роки спостереження [3]. Загально-
прийнятою є концепція, згідно з котрою прихильність роз-
глядається як результат взаємодії п’яти факторів –   соціально- 
економічних, пов’язаних із медикаментами,  пов’язаних 

із захворюванням, пов’язаних з особливостями системи 
охорони здоров’я, пов’язаних із пацієнтом. Отже, не лише 
соціально-економічна ситуація в країні зумовлює разючу 
невідповідність між рекомендаціями експертних товариств 
і реальною практикою. Одні пацієнти просто забувають 
приймати по три-чотири препарати щодня, та ще й у певний 
час, інші свідомо ігнорують призначення й поради щодо 
здорового способу життя, щойно покинувши кабінет лікаря.

Усі зазначені проблеми актуальні й для України, 
де майже 70% смертності населення пов’язано із ССЗ. 
За відсутності страхової медицини та бюджетної реімбурса-
ції витрат на медикаменти весь фінансовий тягар лікування 
лягає на плечі самих пацієнтів та їхні сім’ї. Якщо додати 
до цього притаманне українцям недбале ставлення до влас-
ного здоров’я, нерозуміння сенсу профілактичної меди-
цини (а натомість звернення до лікарів, уже коли відбулася 
катастрофа, і ще вчора працездатна людина стає тягарем для 
суспільства), то актуальність пошуку нових підходів до пер-
винної та вторинної профілактики ССЗ стає очевидною.

Прихильність до лікування та ризик 
серцево-судинних подій

Значення прихильності до лікування у довготривалій пер-
спективі ведення хворих, які потребують вторинної профі-
лактики, добре продемонструвало нещодавно опубліковане 
велике дослідження баз даних страхових компаній США [4]. 
На підставі аналізу інформації про відшкодування вартості 
ліків госпіталізованим пацієнтам з ІМ та стабільним паці-
єнтам з атеросклеротичними захворюваннями дослідники 
вивчали, як кількість днів на рік, покритих рецептами, по-
значається на показниках смертності, частоти повторних 
інфарктів, інсультів і коронарних реваскуляризацій. За кіль-
кістю днів, на які вистачало отриманих за рецептами ста-
тинів та ІАПФ, пацієнтів поділили на групи високої (≥80% 
днів), часткової  (40-79%) та низької (<40%) прихильності 
до лікування. Загалом було проаналізовано дані 4 тис. пост-
інфарктних хворих і майже 13 тис. стабільних пацієнтів із 
ССЗ атеросклеротичного генезу (ураження коронарних, 
мозкових чи периферійних артерій). За два роки спостере-
ження у постінфарктній когорті група пацієнтів із високою 
прихильністю до лікування мала значно нижчу частоту ве-
ликих серцево-судинних подій порівняно з групою низь-
кої прихильності: 18,9 проти 26,3%; відносний ризик (ВР) 
0,73 (р=0,0004) (рис. 1А). У когорті пацієнтів з атероскле-
ротичними захворюваннями спостерігали таку саму кар-
тину: за високої прихильності до лікування частота вели-
ких серцево-судинних подій становила 8,42 проти 17,17% 
у групі низької прихильності (ВР 0,56; p<0,0001) (рис. 1Б). 
Крім того, продемонстровано зниження загальних витрат 
на лікування хворих із високою прихильністю, що зайвий 
раз підтверджує основний принцип профілактичної меди-
цини: ускладненню дешевше запобігати, ніж лікувати його. 
«Новітні підходи для підвищення прихильності пацієнтів 
до лікування допоможуть істотно знизити частоту серцево- 
судинних подій», – зазначили в підсумку автори [4].

Полікапсула як надійний засіб підвищення прихильності, 
вигода для здоров’я пацієнта й економіки

Відповіддю на вищезазначені виклики та незадоволені 
потреби стали фіксовані комбінації серцево-судинних пре-
паратів. Концепцію застосування багатокомпонентних ком-
бінацій, або поліпіл (polypill), у вторинній профілактиці ССЗ 
уперше було окреслено відомим кардіологом, теперішнім 
президентом Всесвітньої федерації серця Салімом Юсуфом 
2002 року [5]. Ідея таблетки або капсули, що містить одразу 
декілька основних компонентів вторинної профілактики 
(наприклад, антиагрегант, статин і гіпотензивний засіб), вида-
валася дуже простою та привабливою: вважалося, що це дасть 
змогу спростити призначення, відновити прихильність паці-
єнтів і знизити загальну вартість лікування. Фармацевтичні 
компанії швидко відреагували на цей запит, хоча поєднання 
кількох діючих речовин у одній лікарській формі було нелег-
ким завданням з точки зору технології виробництва.

Численні рандомізовані клінічні дослідження пока-
зали, що АСК, ІАПФ і статини ефективно запобігають 
повторним ускладненням та смертельним випадкам 
у пацієнтів, які перенесли гострий коронарний синд-
ром (ГКС) та інші серцево-судинні події. Ці три компо-
ненти є обов’язковою складовою вторинної профілактики 
й лікування різних форм ІХС відповідно до рекомендацій 
Європейського товариства кардіологів –   ЄТК (табл. 2). 

Полікапсула для вторинної профілактики серцево-судинних 
ускладнень —  відтепер і в Україні

Щороку близько 35 млн людей у світі переносять гострі коронарні та цереброваскулярні події, з них 
близько половини гинуть. Близько чверті цих подій відбуваються в осіб із відомими серцево-судинними 
захворюваннями (ССЗ). П’ятирічна частота повторних інфарктів міокарда (ІМ), інсультів і серцево-
судинних смертей серед пацієнтів із діагнозами ССЗ становить від 20 до 30%, що в 4-5 разів більше 
за відповідні показники в осіб із факторами ризику, але без діагностованих ССЗ [1]. Тому оптимізація 
вторинної профілактики є провідною складовою стратегії запобігання розвитку серцево-судинних 
подій у кардіологічних пацієнтів.

Таблиця 1. Складові стратегії вторинної 
профілактики

Заходи модифікації способу життя

– Припинення куріння
– Фізична активність
– Здорове харчування
– Стрес-менеджмент

Пріоритетні препарати вторинної профілактики

– Ацетилсаліцилова кислота (АСК)
– Інгібітори ангіотензинперетворювального ферменту (ІАПФ)
– Статини
– Бета-адреноблокатори*

Примітка. *Бета-адреноблокатори рекомендовано призначати пацієнтам з ІХС. 
Рекомендації з вторинної профілактики інших ССЗ (для пацієнтів, що перенесли 
інсульт, або при захворюваннях периферичних артерій) зводяться до 
призначення статинів, АСК та одного чи більше гіпотензивних препаратів, 
переважно ІАПФ або блокатора рецепторів ангіотензину ІІ (БРА).

Таблиця 2. Роль АСК, ІАПФ і статинів у керівництвах ЄТК із лікування ІХС

Керівництво Клас препаратів Коментар
Клас 

рекомендації/
рівень доказів

ІМ з ↑ST (STEMI)
Steg і співавт., 2012

ІАПФ Почати в перші 24 год у пацієнтів із CН, дисфункцією ЛШ, 
ЦД або попереднім ІМ 1A

Статин Почати якомога раніше чи продовжити. Високі дози 1A

АСК У всіх пацієнтів. Тривале лікування в дозі 75-100 мг щодня 1A

ГКС без ↑ST (NSTE-ACS)
Marco Roffi і співавт., 2015

ІАПФ Почати в перші 24 год. ФВ ЛШ <40%, СН, ЦД, АГ, ХХН 1A

Статин Почати в ранні строки після події. Високі дози 1А

АСК У всіх пацієнтів. Тривале лікування в дозі 75-100 мг щодня 1A

Стабільна ІХС
Montalescot і співавт., 2013

ІАПФ За наявності СН, АГ або ЦД 1A

Статин У всіх пацієнтів 1A

АСК У всіх пацієнтів у дозі 75-150 мг 1A

Примітки. СН – серцева недостатність; ФВ ЛШ – фракція викиду лівого шлуночка; ЦД – цукровий діабет; АГ – артеріальна гіпертензія; ХХН – хронічна хвороба нирок.

Рис. 1. Кумулятивна частота великих серцево-судинних подій у підгрупах пацієнтів із різною прихильністю 
до вторинної профілактики [4]
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Тому саме поліпіл на основі АСК, ІАПФ і статину був 
запропонований як логічний крок оптимізації вторинної 
профілактики. Концепцію призначення поліпіл з метою 
підвищення прихильності схвалено ЄТК, що відображено 
в рекомендаціях із профілактики ССЗ 2016 року.

Розвиваючи концепцію поліпіл, компанія Ferrer у спів-
праці з професором В. Фустером (Mount Sinai Cardiovascular 
Institute, м. Нью-Йорк, США) та CNIC (Centro Nacional de 
Investigaciones Cardiovasculares Carlos III, м. Мадрид, Іспа-
нія) розробила трикомпонентну комбінацію, яка в одній 
капсулі містить АСК у дозі 100 мг, раміприл –   2,5; 5 або 
10 мг і аторвастатин у дозі 20 мг (рис. 2).

В одній лікарській формі для прийому 1 раз на добу 
поєднано три складові сучасної стратегії вторинної про-
філактики ССЗ:

1) контроль артеріального тиску (АТ) і профілактика 
постінфарктного ремоделювання ЛШ серця (раміприл);

2) контроль рівня холестерину, сповільнення атероскле-
ротичного процесу та стабілізація бляшок (аторвастатин);

3) пригнічення агрегації тромбоцитів для запобігання 
майбутнім тромботичним подіям (АСК у низькій кардіо-
логічній дозі).

Запатентована технологія виробництва дає змогу ком-
бінувати активні речовини в одній капсулі, уникаючи 
фізико-хімічної взаємодії та зберігаючи фармакокінетичні 
профілі кожного з компонентів [6].

Компанією Ferrer Internacional, S.A. (м. Барселона, 
 Іспанія) проведено рандомізоване відкрите контрольоване 
перехресне дослідження біоеквівалентності полікапсули 
окремим компонентам –   раміприлу, аторвастатину та АСК 
у відповідних дозуваннях. Відповідно до умов проведення 
подібних досліджень було підтверджено еквівалентність 
показників площі під кривою концентрації у плазмі крові 
та максимальної концентрації у допустимих межах відхи-
лень від 80 до 125%. Так полікапсула Fuster-CNIC-Ferrer 
стала першою у своєму класі, для якої доведено біоеквіва-
лентність усіх компонентів [6].

! Вибір компонентів для капсули Триномія ґрунтується 
на багаторічному досвіді, результатах численних до-

сліджень і рекомендаціях ЄТК.

Раміприл –   ІАПФ із потужним гіпотензивним ефектом, 
доведеними органопротективними властивостями та по-
зитивним впливом на клінічний прогноз.

Знакове для світової кардіології дослідження HOPE 
показало, що в пацієнтів категорії високого ризику віком 
55 років і старше, з підтвердженими діагнозами ІХС або 
ЦД терапія раміприлом у дозі 10 мг на добу протягом 
5 років достовірно знижувала показник смертності, час-
тоту розвитку ІМ та цереброваскулярних подій [7].

У дослідженні AIRE раміприл додатково до стан-
дартної терапії забезпечував 27% зниження смертності 
серед постінфарктних пацієнтів, у тому числі тих, котрі 
приймали АСК як антиагрегантну терапію [8].

ЄТК рекомендує призначати ІАПФ при АГ із гіпер-
трофією ЛШ, пацієнтам із СН або безсимптомною 
дисфункцією ЛШ, тим, хто переніс ІМ, хворим на ЦД, 
із патологією периферичних артерій, ХХН або альбу-
мінурією, метаболічним синдромом і атеросклерозом. 
Отже, терапевтичні ефекти раміприлу знаходять засто-
сування практично при всіх основних захворюваннях, 
які створюють загрозу фатальних та інвалідизуючих 
серцево- судинних подій.

Аторвастатин у пацієнтів із високим рівнем холесте-
рину чи змішаною гіперліпідемією дозозалежно (в дозах 
10-80 мг на добу) знижує рівні загального холестерину 
(на 30-46%), холестерину ліпопротеїнів низької щіль-
ності – ЛПНЩ (на  37-55%), аполіпопротеїну В (на 34-50%) 
та тригліцеридів (на 14-33%), а також сприяє підвищенню 
вмісту антиатерогенного холестерину ліпопротеїнів висо-
кої щільності (на 2-12%) [9]. Дозу 20 мг на добу рекомен-
довано як стандартну початкову для пацієнтів, що потре-
бують зниження рівня холестерину ліпопротеїнів високої 
щільності на 35-50%.

Проте навіть без потреби визначати вміст холесте-
рину довготривалу терапію статинами рекомендовано 
ЄТК хворим на ІХС високого ризику для покращення 
прогнозу. У дослідженні GREACE аторвастатин у комп-
лексній терапії ІХС (середня доза –   24 мг на добу) до-
стовірно знижував смертність від усіх причин на 43%, 
коронарну смертність –   на 47% і частоту інсультів –   
на 47% [10].

АСК –   найдоступніший антиагрегант, який давно став 
стандартом тромбопрофілактики в кардіології. Метаана-
ліз 287 рандомізованих досліджень підтвердив, що в діа-
пазоні доз 75-150 мг на добу й за постійного прийому 
АСК на 32% знижує частоту нових серцево-судинних 
подій у пацієнтів, які вже перенесли ІМ або інсульт [11]. 
АСК рекомендовано кардіологічними асоціаціями Єв-
ропи, США, Канади та Великої Британії як терапію 
першої лінії для вторинної профілактики у хворих після 
ІМ і стентування коронарних артерій.

Отримано досить переконливу доказову базу на користь 
підходу застосування поліпіл. Так, у рамках другої фази 
міжнародного дослідження FOCUS 695 постінфарктних 
пацієнтів рандомізували в групи прийому полікапсули 
від компанії Ferrer (100 мг АСК, 40 мг симвастатину та 
раміприл у дозах від 2,5 до 10 мг) або трьох препаратів 
у окремих лікарських формах [12]. Порівнювали вплив на 
показники прихильності, АТ, рівень холестерину ЛПНЩ, 
а також безпеку й переносимість двох режимів лікування 
протягом 9 міс. Прихильність оцінювали за опитувальни-
ком Morisky-Green (MAQ) на  останньому візиті та мето-
дом підрахунку капсул. Достатньою вважали прихильність 
за умови відповідності одразу двом критеріям (комбіно-
вана первинна кінцева точка) –   оцінка за MAQ 20 балів 
і  80-110% прийнятих капсул.

У результаті в групі поліпіл прихильність до лікування 
виявилася достовірно кращою, ніж у групі традиційного 
прийому трьох препаратів: відповідність первинному кри-
терію 50,8 проти 41% (p=0,019 при аналізі всіх рандомізо-
ваних пацієнтів) (рис. 3). При цьому відносне підвищення 
прихильності до лікування у групі Триномії становило 22%. 

Суттєвих відмінностей ефективності лікування не спо-
стерігали: середній систолічний АТ наприкінці терміну 
спостереження у групах поліпіл і традиційного лікування 
становив 129,6 та 128,6 мм рт. ст. відповідно, середній 
рівень холестерину ЛПНЩ –   2,3 проти 2,37 ммоль/л 
відповідно. Частота розвитку серйозних побічних ефектів 
також була зіставною: 6 та 6,6% відповідно. По 4% паці-
єнтів у обох групах припинили лікування.

! FOCUS-2 –   перше контрольоване дослідження, яке 
підтвердило можливість покращення прихильності 

на 22% у разі використання традиційних засобів вторинної 
профілактики (АСК, статин та ІАПФ) в одній полікапсулі.

У Великій Британії компанією Ferrer проведено дослід-
ження економічної ефективності та користі для громад-
ської охорони здоров’я вторинної профілактики ССЗ, що 
зумовлено підвищенням прихильності при використанні 
поліпіл у складі АСК 100 мг / аторвастатин 20 мг / рамі-
прил 2,5-10 мг (дослідження DIANA [13]). Відповідно 
до отриманих даних застосування поліпіл підвищує при-
хильність до лікування на 20% порівняно з комбінованою 
терапією монокомпонентними препаратами у хворих 
з ІМ та може запобігти 47,3 фатальних і нефатальних 
захворювань серцево-судинної системи на 1000 осіб за 
період у 10 років (рис. 4). При кожному збільшенні частки 
прихильних пацієнтів на 10% можна додатково запобігти 
6,7% кардіоваскулярних захворювань зі смертельним 
і несмертельним наслідком. Це приводить до зменшення 
витрат на медичну допомогу під час розвитку гострих 
серцево-судинних подій та смерті (на 6%) і на ведення 
хворих у цілому (на 7,4%).

! Наразі полікапсула Ferrer під назвами Trinomia® або 
Sincronium® зареєстрована й використовується в євро-

пейських країнах і країнах Латинської Америки. Очікується 
затвердження препарату Управлінням з контролю якості 
 продуктів харчування та лікарських засобів США (FDA). 
Навесні ТОВ «Такеда Україна» виводить перший визнаний 
світовою медичною спільнотою поліпіл Триномія на ринок 
України, надаючи вытчизняними лікарям можливість застосо-
вувати цей новітній засіб оптимізації вторинної профілактики 
серцево- судинних катастроф.
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Рис. 2. Будова та склад полікапсули Триномія

Аторвастатин 
2×10 мг

Раміприл 
2,5/5/10 мг  
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2×50 мг  

Рис. 3. Основний результат дослідження FOCUS: відсоток 
пацієнтів із високою прихильністю до лікування протягом 

9 міс спостереження [12]
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Рис. 4. Запобігання серцево-судинним подіям на 1000 пролікованих пацієнтів у разі застосування полікапсули 

Триномія (дослідження DIANA [13])
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