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Несмотря на постоянно растущий выбор антигипер-
тензивной моно- и комбинированной терапии, у боль-
шинства больных с артериальной гипертензией не уда-
ется достичь адекватного контроля артериального дав-
ления. По данным VI доклада Объединенного 
Национального Комитета (VI Joint National Committee, 
JNC-IV), в США лишь у 27% лечащихся пациентов 
с гипертензией уровень артериального давления (АД) 
ниже 140/90 мм рт. ст. [1]. Хорошо известно, что обус-
ловленные гипертензией заболеваемость и смертность 
напрямую связаны с уровнями систолического и диа-
столического АД (САД, ДАД), а также с наличием дру-
гих факторов сердечно-сосудистого риска. Таким обра-
зом, низкие цифры адекватного контроля давления 

могут быть одной из причин сохраняющегося высокого 
риска сердечно-сосудистых осложнений и поврежде-
ния органов-мишеней у больных артериальной гипер-
тензией [2]. Неадекватный контроль АД при гипертен-
зии обусловлен множеством различных факторов, одна-
ко одной из ведущих причин может быть недостаточная 
приверженность к антигипертензивной терапии. 
Последняя, в свою очередь, может объясняться побоч-
ными эффектами лечения. Назначение препаратов 
с хорошей переносимостью способно повысить при-
верженность к терапии и, таким образом, улучшить 
контроль АД [3–5].

Лерканидипин является длительно действующим 
дигидропиридиновым блокатором кальциевых каналов 
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Резюме
Цель: Лерканидипин является длительно действующим дигидропиридином, демонстрирующим хорошую анти-

гипертензивную эффективность и переносимость. Целью исследования ELYPSE было изучение эффективности 
и переносимости этого препарата в условиях повседневной клинической практики. Методы: Пациентам с эссен-
циальной артериальной гипертензией 1-2 ст., которым, по мнению лечащего врача, была показана терапия дигид-
ропиридинами, назначался лерканидипин (10 мг/сут однократно). Период наблюдения составлял 3 месяца. В иссле-
дование было включено 9095 пациентов (средний возраст – 63±11 лет; 58% женщин; 60% больных старше 60 лет; 
56% – с гипертензией 2 ст; 69% – с предшествующей терапией другими антигипертензивными препаратами). 
У 1267 участников (14%) при предшествующем приеме других препаратов отмечались побочные эффекты. Для 
сбора информации использовались электронные индивидуальные регистрационные карты и централизованная 
Интернет-база данных.

Результаты: Исходные уровни артериального давления (АД) и частоты сердечных сокращений (ЧСС) состав-
ляли, соответственно, 160,1±10,2/95,6±6,6 мм рт. ст. и 77,3±9,3 удара в минуту. Достоверное снижение систо-
лического и диастолического АД отмечалось уже через 1 месяц терапии, с небольшим дополнительным снижением 
2 месяца спустя. Через 3 месяца уровень АД достигал 141,4±11,3/83,1± 6,9 мм рт. ст., при уровне ЧСС 75,2±8,2 
удара в минуту (р<0,001 по сравнению с исходным уровнем). По окончании исследования у 64% больных удалось 
достичь уровня диастолического АД <90 мм рт. ст.; контроль АД (<140/90 мм рт. ст.) был достигнут у 32%. 
Среди больных диабетом (n=1269) адекватный контроль АД (<130/85 мм рт. ст.) был достигнут лишь у 16,4%. 
Общая частота побочных эффектов составляла 6,5%. Наиболее часто регистрировались головная боль (2,9%), 
периферические отеки нижних конечностей (1,2%), гиперемия лица (1,1%) и сердцебиение (0,6%). Частота пре-
кращения участия в исследовании составляла <1%. Показатели эффективности и переносимости лерканидипина 
в подгруппе больных с ранее регистрировавшимися побочными эффектами других антигипертензивных препаратов 
были сходны с таковыми среди всех участников исследования.

Заключение: Данное исследование продемонстрировало хорошую эффективность и переносимость лерканиди-
пина в условиях повседневной клинической практики. Полученные результаты согласуются с данными рандомизи-
рованных клинических испытаний.
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(БКК) с высокой сосудистой селективностью [6–9]. 
Клинически эти свойства проявляются в меньшей час-
тоте развития рефлекторной тахикардии. Кроме того, 
длительное действие препарата обеспечивает равномер-
ный антигипертензивный эффект на протяжении более 
24 ч [10–12]. Эффективность и безопасность леркани-
дипина были подробно изучены у больных с мягкой 
и умеренной гипертензией [12–15]. В клинических 
испытаниях применялись различные дозы препарата – 
от 2,5 до 40 мг/сут однократно. Было показано, что 
эффективной начальной антигипертензивной дозой 
является доза 10 мг/сут однократно [16]. В рандомизи-
рованных контролируемых испытаниях было проде-
монстрировано, что лерканидипин обладает эффектив-
ностью, сходной с таковой для других антигипертензив-
ных препаратов, а также хорошей переносимостью 
и безопасностью даже при наличии сопутствующей 
стабильной коронарной болезни сердца [17–21].

Исследование ELYPSE (Eficacia de Lercanidipino y su 
Perfil de Seguridad) является многоцентровым, откры-
тым, проспективным исследованием, оценивающим 
эффективность и переносимость лерканидипина при 
эссенциальной артериальной гипертензии 1-2 ст. в усло-
виях повседневной клинической практики. Поскольку 
целью исследования было изучение свойств препарата 
именно в этих условиях, участники набирались из общей 
популяции больных гипертензией. Включение в иссле-
дование не зависело от возраста, пола, поражения орга-
нов-мишеней, сопутствующей сердечно-сосудистой 
патологии, иных сопутствующих заболеваний и ранее 
назначавшейся терапии.

Методы
Участники исследования
Во время периода включения в исследование были 

скринированы 10255 амбулаторных пациентов. 
Поскольку критерием включения была артериальная 
гипертензия 1-2 ст., 992 больных с уровнем АД, соот-
ветствующим 3 ст. гипертензии, не могли быть включе-
ны в исследование. Кроме того, 204 пациента из 10255 
(2%) были исключены вследствие решения исследова-
телей о дополнительном назначении других антигипер-
тензивных препаратов во время периода наблюдения. 
Таким образом, количество участников исследования 
составило 9059 (все пациенты старше 18 лет; 58% жен-
щин; средний возраст- 63±11 лет). Шестьдесят процен-
тов участников были старше 60 лет; у 44% и 56% имела 
место артериальная гипертензия 1 и 2 ст., соответствен-
но.

Дизайн исследования
Больным с эссенциальной гипертензией 1-2 ст. (в 

положении сидя САД 140-179 мм рт. ст. и/или ДАД 
90-109 мм рт. ст.), которым, по мнению лечащего врача, 
были показаны дигидропиридины, отрыто назначался 
лерканидипин (10 мг/сут однократно) на протяжении 3 

месяцев. После визита включения, во время которого 
собиралась необходимая клиническая информация, 
имели место два визита наблюдения, на первом и треть-
ем месяце от начала терапии. Два факультативных 
дополнительных визита имели место на 2 и 6 месяце 
от начала лечения. При каждом визите, помимо измере-
ния уровней АД и частоты сердечных сокращений 
(ЧСС), выполнялся подробный сбор анамнеза с акцен-
том на возможные побочные эффекты. Для оценки 
приверженности к терапии больные выполняли тест 
Мориски-Грина (Morisky–Green test) [22].

Клиническое измерение АД выполнялось с помо-
щью ртутного сфигмоманометра, согласно рекоменда-
циям JNC-VI [1]. После 5-10 минут отдыха АД измеря-
лось дважды в положении сидя с использованием под-
ходящей по размеру манжеты. Пациентам рекомендо-
валось воздерживаться от курения и употребления кофе 
в течение как минимум 30 минут до измерения АД. 
На основании двух измерений рассчитывалось среднее 
значение АД; при различии между двумя измерениями 
более 5 мм рт. ст. выполнялось третье измерение АД. 
ЧСС измерялась при аускультации тонов сердца.

Основной целью исследования была оценка антиги-
пертензивной эффективности и переносимости лерка-
нидипина. Дополнительной целью было изучение при-
верженности больных к антигипертензивной терапии.

Статистический анализ
Сбор данных осуществлялся с помощью электрон-

ных индивидуальных регистрационных карт пациента. 
Вводимая информация сохранялась в единой Интернет-
базе данных. Информация, необходимая для анализа 
всех возможных побочных эффектов лечения, направ-
лялась в Центр фармакологического контроля, действу-
ющий на базе отдела клинической фармакологии 
Hospital Clínico San Carlos (Мадрид).

Статистический анализ данных выполнялся отде-
лом статистики медицинского факультета Universidad 
Complutense de Madrid. Результаты анализировались 
с использованием методов описательной статистики 
(оценка частот, центральных параметров, доверитель-
ных интервалов и таблиц сопряженности). 
Статистическая значимость изучаемых эффектов ана-
лизировалась с помощью проверки гипотезы (распреде-
ление хи-квадрат) для качественных данных и с помо-
щью t-теста Стьюдента и F-теста Снедекора для коли-
чественных данных. Данные анализировались с помо-
щью статистического пакета SPSS (версия 9.0). Данные 
представлены в виде “средняя величина ± стандартное 
отклонение”.

Результаты
Демографические и клинические характеристики 

пациентов
В целом, в исследование вошли 9059 пациентов: 44% 

и 56% с артериальной гипертензией 1 и 2 ст., соответс-
твенно. Доля пожилых лиц была достаточно высокой 
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(возраст 60% участников составлял не менее 60 лет), 
особенно среди пациентов с гипертензией 2 ст. (65%). 
У трети больных (32%) имели место два и более фактора 
сердечно-сосудистого риска; у 40% имелось поражение 
органов-мишеней либо клинически выраженная сер-
дечно-сосудистая патология; 1269 участников (14%) 
страдали сахарным диабетом (табл.1).

Шестьдесят девять процентов больных до включе-
ния в исследование получали антигипертензивные пре-
параты; остальные участники (31%) ранее не лечились. 
Ранее назначавшиеся препараты были представлены 
ингибиторами АПФ (32%), диуретиками (30%), БКК 
(24%), бета-блокаторами (8%) и лекарственными средс-
твами иных групп (17%). К взаимонеисключающим 
причинам, по которым лечащие врачи включали 
в исследование больных, уже получающих антигипер-
тензивную терапию, относились следующие: недоста-
точный ответ на ранее назначенное лечение (45%), 
недостаточная приверженность к терапии (35%) и нали-
чие побочных эффектов терапии (14%). Исходно у 68% 
участников отмечались те или иные побочные эффек-
ты, по-видимому, обусловленные ранее назначавшейся 
антигипертензивной терапией, а также повышением 
АД. Наиболее частыми побочными эффектами в начале 
исследования были головная боль (49%), сердцебиение 
(21%), астения (19%), периферические отеки нижних 
конечностей (12%) и гиперемия лица (11%). У прибли-
зительно 10% участников регистрировалось более двух 
побочных эффектов (табл.2).

Эффективность
Исходные уровни АД и ЧСС составляли, соответс-

твенно, 160,1±10,2/95,6±6,6 мм рт. ст. и 77,3±9,3 ударов 
в минуту. Через 1 месяц терапии было отмечено досто-
верное снижение уровней САД и ДАД (на 13,5±11,5 
и 9,4±7,7 мм рт. ст., соответственно; р<0,001). В течение 
последующих 2 месяцев отмечалось небольшое допол-

нительное снижение уровней САД и ДАД (на 5,2±3,9 
и 3,1±2,1 мм рт. ст., соответственно). К 3-му месяцу 
уровень АД снизился до 141,4±11,3/83,1±6,9 мм рт. ст. 
(р<0,001 по сравнению с исходным уровнем). Кроме 
того, через 1 и 3 месяца наблюдалось небольшое, но ста-
тистически значимое снижение ЧСС. Средний уровень 
ЧСС составлял 75,8±8,4 ударов в минуту через 1 месяц 
и 75,2±8,2 ударов в минуту через 3 месяца (в каждом 
случае р<0,001 по сравнению с исходным уровнем) 
(рис.1).

Во время 1-го месяца терапии у 50% больных ДАД 
было ниже 90 мм рт. ст., и у 64% удалось добиться этого 
уровня ДАД по окончании исследования (через 3 меся-
ца). Контроль АД (АД <140/90 мм рт. ст.) был достигнут 
у 16% участников во время 1-го месяца и у 32% пациен-
тов – по окончании исследования. В подгруппе боль-
ных диабетом (n=1269), для которых критерии контро-
ля АД были более строгими, лишь у 16,4% пациентов 
(n=208) удалось добиться уровня АД <130/85 мм рт. ст.

Переносимость и побочные эффекты
Общая частота побочных эффектов составила лишь 

6,5%. Наиболее часто регистрировались головная боль 
(2,9%), отеки (1,2%), гиперемия лица (1,1%) и сердце-
биение (0,6%). Частота других побочных эффектов – 
таких, как астения, боль в животе и головокружение, 
не превышала 0,5%. Подавляющее большинство побоч-
ных эффектов регистрировалось уже во время визита 
на 1-м месяце (головная боль – 2,6%, периферические 
отеки нижних конечностей – 1,2%, гиперемия лица – 
1,1%). Незначительное число случаев развития побоч-
ных эффектов было впервые зарегистрировано во время 
визита на 3-м месяце. Частота нежелательных явлений, 
связанных с терапией лерканидипином, была сопоста-
вима у больных, исходно сообщавших о побочных 
эффектах, и остальных пациентов (табл.3).

Рис. 1.  Динамика артериального давления и частоты сердеч-
ных сокращений на каждом визите в ходе исследования 
ELYPSE. 

Таблица 1
Исходные демографические и клинические 

характеристики участников исследования ELYPSE

Параметры % M+m

Возраст 63±11

Возраст <60 лет 40

Пол (женский) 58

Вес (кг) 74±12

Рост (см) 163±9

Стаж гипертензии (месяцы) 28±30

Гипертензия 2 ст. 56

Ожирение 36

Гиперхолестеринемия 28

Курение 27

Сахарный диабет 14

Гипертензия в семейном анамнезе 23

Коронарная болезнь сердца в семейном 
анамнезе

10

Инсульт в семейном анамнезе 10
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За все время исследования не было зарегистрирова-
но ни одного тяжелого побочного эффекта.

Прекращение участия в исследовании и привержен-
ность к терапии

Лишь 81 пациент (0,9%) досрочно прекратил участие 
в исследовании вследствие побочных эффектов. 
Приверженность больных к ерапии оценивалась с помо-
щью теста Мориски-Грина [22]. На каждом визите чуть 
менее 100% участников сообщали о правильном приеме 
препарата.

Обсуждение
Исследование ELYPSE было направлено на оцен-

ку эффективности и переносимости лерканидипина 
в условиях повседневной клинической практики. 
Ранее было показано, что этот препарат обладает 
хорошей эффективностью, сопоставимой с таковой 
для других дигидропиридинов [17–19], и что частота 
связанных с лечением побочных эффектов для лерка-
нидипина ниже, чем для других представителей этой 
группы препаратов [18, 19, 23]. Тем не менее, вплоть 
до настоящего времени клинический потенциал лер-
канидипина в повседневной клинической практике 
остается недостаточно изученным. Таким образом, 
исследование ELYPSE является важным источником 
информации о свойствах этого антигипертензивного 
препарата при его назначении в условиях реальной 
клинической практики. Участники исследования 
были сравнимы с больными, которым лерканидипин 
назначается в клинической практике. По сравнению 
с тщательно отбираемыми участниками рандомизи-
рованных клинических испытаний [24], среди участ-
ников исследования ELYPSE было больше лиц пожи-
лого возраста, с сопутствующей патологией и потреб-
ностью в комбинированной терапии. Несмотря на ряд 
серьезных методологических ограничений, обсерва-
ционно-интервенционные исследования, такие как 
исследование ELYPSE, могут предоставлять обладаю-
щую высокой клинической ценностью информацию, 
которая отражает условия повседневной клиничес-

кой практики. В ряде недавних публикаций была 
подчеркнута значимость обсервационных исследова-
ний, которые, при соответствующем дизайне, не пере-
оценивают величину эффектов, регистрируемых 
в рандомизированных клинических испытаниях [25, 
26].

Исследование ELYPSE продемонстрировало, что 
лерканидипин эффективно снижает АД у больных 
с артериальной гипертензией 1-2 ст. в условиях повсед-
невной клинической практики. Через 3 месяца моноте-
рапии лерканидипином уровни САД и ДАД снижались 
на 18,7 и 12,5 мм рт. ст., соответственно; сходный 
по величине эффект отмечался в рандомизированных 
клинических испытаниях [15]. Антигипертензивная 
эффективность лерканидипина обусловливала дости-

Таблица 3
Побочные эффекты, регистрировавшиеся в исследовании ELYPSE, у больных с исходно наблюдаемыми 

нежелательными явлениями и у остальных участников

Побочные эффекты (ПЭ) Пациенты с исходно 
наблюдаемыми ПЭ (%)

Пациенты с исходно наблю-
даемыми ПЭ и ПЭ в ходе 
исследования ELYPSE (%)

Пациенты без исходно наблю-
даемых ПЭ, но с ПЭ в ходе 
исследования ELYPSE (%)

Все ПЭ 68 6,6 6,5

Головная боль 49 3,0 2,7

Сердцебиение 21 0,6 0,5

Астения 19 0,3 0,3

Периферические отеки нижних конеч-
ностей

12 1,2 1,1

Гиперемия лица 11 1,2 1,0

Другое 5 0,5 0,4

Таблица 2
Ранее назначавшаяся антигипертензивная терапия, 

причины включения в исследование ELYPSE 
и основные побочные эффекты, регистрировавшиеся 

в начале исследования

Показатели %

Пациенты с ранее назначавшейся антигипертензивной 
терапией

69

Ранее назначаемые препараты:

 ИАПФ 32

 Диуретики 30

 БКК 24

 Бета-блокаторы 8

 Другое 17

Причины включения в исследование:

 Неадекватный ответ на терапию 45

 Неадекватная приверженность терапии 35

 Побочные эффекты терапии 14

 Другое 6

Исходно отмечавшиеся побочные эффекты: 68

 Головная боль 49

 Сердцебиение 21

 Астения 19

 Периферические отеки нижних конечностей 12

 Гиперемия лица 11
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жение уровня ДАД <90 мм рт. ст. у 50% и 64% больных 
спустя 1 и 3 месяца терапии, соответственно. Показатели 
контроля АД (<140/90 мм рт. ст.) были несколько ниже – 
32%. В подгруппе больных диабетом с более строгими 
критериями нормализации АД (<130/85 мм рт. ст.), 
по окончании исследования АД контролировалось 
лишь у 16,4%. По сравнению с ранее опубликованными 
данными, эти цифры могут показаться достаточно низ-
кими. В то же время, они отражают актуальность про-
блемы контроля гипертензии в условиях реальной кли-
нической практики, когда лишь у 30-40% больных уда-
ется достичь контроля АД при монотерапии различны-
ми антигипертензивными препаратами, а среди паци-
ентов с диабетом показатели контроля АД, как правило, 
существенно ниже. Полученные нами данные под-
тверждают существование хорошо известной проблемы 
достижения контроля АД. Так, в исследовании HOT 
уровень ДАД был ниже 90 мм рт. ст. у большинства учас-
тников, однако уровня САД <140 мм рт. ст. удалось 
достичь лишь у ~45%, несмотря на интенсивную ком-
бинированную терапию [27]. Также в нашем исследова-
нии было отмечено небольшое, но статистически зна-
чимое снижение ЧСС, подтверждающее, что леркани-
дипин не вызывает рефлекторную тахикардию [28, 29].

Продемонстрированная нами эффективность лер-
канидипина была такой же, как и в ранее выполненных 
исследованиях [13–15]. Особый интерес представляла 
переносимость лерканидипина, выгодно отличающая 
этот препарат от других дигидропиридинов. Наше 
исследование подтвердило хорошую переносимость 
лерканидипина, в соответствии с ранее полученными 
данными. В течение 3 месяцев наблюдения побочные 
эффекты отмечались лишь у 6,5% пациентов, при край-
не низкой частоте нежелательных явлений, типичных 
для дигидропиридинов. В частности, периферические 
отеки, сердцебиение и гиперемия лица регистрирова-
лись у приблизительно 1% больных. Важно отметить, 
что 14% участников (n=1267) были включены в иссле-
дование вследствие побочных эффектов других антиги-
пертензивных препаратов (исходно у 21% больных 
отмечалось сердцебиение, у 12% – отеки, и у 11% – 
гиперемия лица). У этих больных частота побочных 

эффектов, связанных с терапией лерканидипином, 
была такой же, что и у пациентов без нежелательных 
явлений вследствие предшествующей антигипертен-
зивной терапии. Это свидетельствует в пользу того, что 
при оценке переносимости лерканидипина отсутство-
вала систематическая ошибка, а также согласуется 
с ранее опубликованными результатами рандомизиро-
ванных клинических испытаний [20]. Отсутствие тяже-
лых побочных эффектов за все время исследования 
подтверждает безопасность лерканидипина.

С хорошей переносимостью препарата была также 
связана низкая частота досрочного прекращения учас-
тия в исследовании. Лишь 81 больной (0,9%) досрочно 
прекратил участие в исследовании вследствие побоч-
ных эффектов, что указывает на хорошую привержен-
ность пациентов терапии. Согласно результатам про-
стого, но информативного теста Мориски-Грина [22], 
практически 100% больных сообщали о правильном 
приеме препарата в течение всех 3 месяцев исследова-
ния. В то же время эти данные следует интерпретиро-
вать с осторожностью, поскольку тест основывается 
на информации, сообщаемой самими пациентами.

Шестьдесят процентов участников нашего исследо-
вания были старше 60 лет, что подтверждает эффектив-
ность лерканидипина у пожилых пациентов [30]. При 
сравнении данных больных моложе и старше 60 лет 
не было отмечено достоверных различий в эффектив-
ности и переносимости препарата. Эти результаты сви-
детельствуют в пользу назначения лерканидипина 
у пациентов старше 60 лет.

Таким образом, несмотря на типичные для обсерва-
ционно-интервенционных исследований методологи-
ческие ограничения (открытый, не сравнительный 
дизайн), исследование ELYPSE продемонстрировало 
хорошую антигипертензивную эффективность и пере-
носимость лерканидипина в условиях повседневной 
клинической практики. Полученные данные согласу-
ются с результатами ранее выполненных рандомизиро-
ванных клинических испытаний, а также свидетельс-
твуют о том, что лерканидипин по праву может занять 
достойное место в ряду современных антигипертензив-
ных лекарственных средств.
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 Abstract
Aim: Lercanidipine, a long-acting dihydropyridine with a good antihypertensive efficacy and tolerability. The aim of the 

ELYPSE trial was to determine the efficacy and tolerability of this medication in daily clinical practice.
Methods: Patients with Stage 1-2 essential hypertension, in whom their physicians considered to prescribe a dihydropyridine, 

were administered lercanidipine 10 mg once daily, with a 3-month follow-up. The study included 9059 patients (mean age 
63±11 years; 58% women, 60% over 60 years, 56% with Stage 2 hypertension, and 69% previously treated with other 
antihypertensive drugs). A subgroup of 1267 patients (14%) experienced adverse reactions, related to pre-administered 
antihypertensive therapy. Electronic case-report forms and a central Internet database were used for the data collection.

Results: Baseline levels of blood pressure (BP) and heart rate (HR) were 160,1±10,2/95,6±6,6 mm Hg and 77,3±9,3 
bpm, respectively. Significant reductions in both systolic and diastolic BP were attained at 1 month, with some additional 
reduction 2 months later. At 3 months, BP level was 141,4±11,3/83,1±6,9 mm Hg, and HR level was 75,2±8,2 bpm 
(p<0,001 vs. baseline). At the end of the study, 64% of the patients achieved the levels of diastolic BP <90 mm Hg, and BP 
control (<140/90 mm Hg) was attained in 32%.

In the subgroup of diabetics (n=1269), adequate BP control (<130/85 mm Hg) was achieved only in 16,4%. The overall 
incidence of adverse events was 6,5%; the most frequent ones were headache (2,9%), ankle edema (1,2%), flushing (1,1%), 
and palpitations (0,6%). Withdrawal rate was <1%. The efficacy and tolerability of lercanidipine in the subgroup of patients 
included in the study due to adverse events of other antihypertensive drugs were similar to those in the whole study 
population.

Conclusion: In this study, lercanidipine has demonstrated good efficacy and tolerability in daily clinical practice. These 
findings are consistent with the results of randomized controlled trials.

Key words: Arterial hypertension, calcium-channel blocker, daily clinical practice, dihydropyridine, lercanidipine.
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