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Нефропротективная стратегия в лечении артериальной гипертензии как современная 
общемедицинская задача 

Подзолков В. И., Брагина А. Е., Ишина Т. И., Брагина Г. И., Васильева Л. В.

Современное население характеризуется высокой распространенностью 
факторов риска развития хронической болезни почек: артериальной гипер-
тензии, сахарного диабета, ожирения, метаболического синдрома, гиподина-
мии, курения. Все это вместе с прогрессивным старением определяет нара-
стание заболеваемости хронической болезнью почек. Развитие тяжелых, 
инвалидизирующих и  дорогостоящих осложнений, тесная связь с  потенци-
ально фатальными сердечно-сосудистыми заболеваниями делают это забо-
левание социально и  экономически значимой проблемой. Лечение хрониче-
ской болезни почек на далеко зашедших стадиях входит в обязанности врача-
нефролога. Однако, успех превентивных вмешательств напрямую зависит 
от  срока их начала, что делает актуальным выявление заболевания и  начала 
превентивных вмешательств на  наиболее ранних, доклинических стадиях, 
в том числе, в группах повышенного риска его развития. Использование вра-
чами широкого спектра специальностей (терапевтами, врачами общей прак
тики, кардиологами, геронтологами, нефрологами, эндокринологами) имею-
щихся нефропротективных подходов может позволить существенно улучшить 
прогноз как лиц с риском развития дисфункции почек, так и с уже имеющимся 
заболеванием. В  обзоре приводятся данные о  клинической и  лабораторной 
эффективности применения блокаторов ренин-ангиотензиновой системы, 
а также комбинации блокаторов рецепторов ангиотензина II с дигидропириди-
новыми антагонистами кальция. На примере использования комбинации бло-
катора рецепторов ангиотензина II ирбесартана и амлодипина продемонстри-
рованы возможности нефропротективного вмешательства у пациентов с дис-
функцией почек разной степени выраженности.
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Nephroprotective strategy in the treatment of hypertension as a modern general medical problem

Podzolkov V. I., Bragina A. E., Ishina T. I., Bragina G. I., Vasilyeva L. V.

The current population is characterized by a high prevalence of risk factors for the 
development of chronic kidney disease: hypertension, diabetes, obesity, metabolic 
syndrome, physical inactivity, smoking. The development of severe complications 
and a close connection with potentially fatal cardiovascular disorders make this 
disease a socially and economically significant problem. Treatment of chronic 
kidney disease in advanced stages belong to nephrologist duties. However, the 
success of preventive interventions depends on the time of their onset, which makes 
it relevant to identify the disease. The use of nephroprotective approaches by 
physicians of different specialties (general practitioners, cardiologists, 
gerontologists, nephrologists, endocrinologists) can significantly improve the 
prognosis of both those at risk of developing renal dysfunction and the existing 
disease. The review presents data on the clinical and laboratory efficacy of 
angiotensin-renin blocker use, as well as the combination of angiotensin II receptor 
blockers with calcium antagonists. Using the combination of the angiotensin II 
receptor blocker irbesartan and amlodipine as an example, we demonstrated the 
possibilities of nephroprotective therapy in patients with renal dysfunction.

Russian Journal of Cardiology. 2018;23(12):107–118
http://dx.doi.org/10.15829/1560-4071-2018-12-107-118

Key words: arterial hypertension, chronic kidney disease, nephroprotection, fixed 
combinations, amlodipine, angiotensin receptor blockers.

Conflicts of interest: nothing to declare.

I. M. Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia.

Podzolkov V. I. ORCID: 0000-0002-0758-5609, Bragina A. E. ORCID: 0000-0002-
2699-1610, Ishina T. I. ORCID: 0000-0001-7720-0770, Bragina G. I. ORCID: 0000-
0002-0558-7096, Vasilyeva L. V. ORCID: 0000-0001-5730-7837.

Received: 18.09.2018 Revision Received: 12.11.2018 Accepted: 19.11.2018



108

Российский кардиологический журнал 2018; 23 (12) 

108

По данным официальной статистики Всемирной 
организации здравоохранения артериальную гипер-
тензию (АГ) с уровнем артериального давления (АД) 
свыше 140 и/или 90 мм рт.ст. имеют более миллиарда 
взрослых людей [1]. Снижение пороговых уровней 
АД приведет к  увеличению количества лиц с  его 
повышенными цифрами. Эпидемиологические дан-
ные, приведенные в  Американских рекомендациях 
по  профилактике, выявлению и  лечению АГ 2017г, 
указывают на  то, что при уменьшении пороговых 
значений АД до  130 и/или 80  мм рт.ст., распростра-
ненность АГ с  США увеличится с  31 до  48% среди 
мужчин и  с  32 до  48% среди женщин [2]. Несмотря 
на  значительные успехи в  лечении АГ, связанная 
с  ней смертность не  снижается. Более того, в  США 
этот показатель вырос на  10,5% в  период с  2005 
по 2015г, в результате чего она достигла 37,5%. Про-
гнозируется, что к  2035г прямые затраты, обуслов-
ленные высоким АД, будут составлять более 220 млрд 
долларов [3].

С АГ связано наибольшее количество смертель-
ных случаев вследствие ишемической болезни серд-
ца, инсульта и  терминальной стадии болезни почек 
(ТСБП) [4]. Однако, если профилактика развития 
сердечно-сосудистых осложнений АГ является пред-
метом широкого обсуждения с  середины ХХ века, 
то поражение почек в течение долгого времени рас-
сматривалось с  сугубо нефрологических позиций. 
Однако в последние десятилетия эта проблема также 
приобрела общемедицинский характер по ряду при-
чин. Во-первых, это связано с  появлением и  разви-
тием концепции хронической болезни почек (ХБП). 
Во-вторых, существенным фактором является повсе-
местный рост распространенности как самой ХБП, 
так ее основных факторов риска (ФР). В-третьих, 
большое значение имеет широкое внедрение надеж-
ных, воспроизводимых и  доступных любому врачу 
методов скрининга наиболее ранних проявлений 
поражения почек. И наконец, в-четвертых, разрабо-
таны и  обоснованы эффективные нефропротектив-
ные методы, которые могут использоваться не только 
в  высокоспециализированных учреждениях, но и  на 
базовом уровне первичного звена здравоохранения, 
что позволяет ожидать существенный положитель-
ный социальный и экономический эффект.

Концепция ХБП
Концепция ХБП была впервые сформулирована 

в  2002г экспертами группы KDIGO (Kidney Disease: 
Improving Global Outcomes) [5], в последующем была 
адаптирована к  реалиям российского здравоохране-
ния в  2013г [6]. Выход в  свет этих рекомендаций 
не  только расширил представления о  поражении 
почек, но и поднял вопрос о том, что ХБП является 
не столько исходом различных заболеваний, сколько 
предиктором развития значимых сердечно-сосудис

тых событий, существенно влияющим на  сердечно-
сосудистую заболеваемость и смертность [7]. 

Во многих исследованиях показано, что структур-
ные изменения сердечно-сосудистой системы разви-
ваются более чем у половины лиц даже с умеренной 
дисфункцией почек [8]. Наличие ХБП яаляется важ-
ным ФР развития сердечно-сосудистых и церебровас
кулярных событий, а сочетание ХБП с АГ повышает 
этот риск в  еще большей степени, особенно, при 
наличии протеинурии [9]. По  данным официальной 
статистики Medicare в  США больные ХБП имеют 
в  два раза чаще сердечно-сосудистые заболевания 
по сравнению с лицами без ХБП (65% по сравнению 
с  32%). Распространенность сердечной недостаточ-
ности возрастает с  увеличением тяжести ХБП. Так, 
пациенты с  4-5 стадиями ХБП имеют сердечную 
недостаточность в 40% случаев [10]. 

Механизм поражения сердечно-сосудистой сис-
темы при ХБП связывают с нарушением элиминиру-
ющей функции почек. Это сопровождается накопле-
нием эндотелий-повреждающих факторов и  усиле-
нием неблагоприятного действия на сердечно- 
сосудистую систему традиционных ФР (АГ, инсули-
норезистентности, гиперлипидемии). При снижении 
скорости клубочковой фильтрации (СКФ) <60 мл/
мин/1,73  м2 проявляются специфические ФР, среди 
которых следует отметить нарушения фосфорно-
кальциевого обмена, синдрома белково-энергетиче-
ской недостаточности, анемии, хронического воспа-
ления, гиперурикемии. Высказывают предположения 
о  роли новых ФР таких, как уровня в  сыворотке 
крови фосфора, кальция, гемоглобина, альбумина, 
паратиреоидного гормона, фактора роста фибробла-
стов 23, белка Klotho [11]. 

В связи с этим, общепризнанным считается факт 
тесной взаимосвязи сердечно-сосудистого и  почеч-
ного континуумов [12]. Нередко говорят о “кардио-
ренальном синдроме” или “кардиоренальном кон-
тинууме”. Под этим термином понимают наруше-
ния, которые развиваются в  сердце в  ответ 
на  изменения в  почках, а  также противоположную 
ситуацию, когда патологические изменения сер-
дечно-сосудистой системы становятся триггером 
почечных нарушений [13].

Эпидемиология ХБП
Пристальное внимание к проблеме ХБП, как было 

отменено выше, обусловлено не  только осознанием 
ее важности, но и повсеместным увеличением коли-
чества лиц, страдающих ХБП. Это отчасти связывают 
с  широким внедрением доступных формул расчета 
СКФ. Наравне с этим отмечается реальный рост рас-
пространенности ХБП вследствие множества при-
чин: глобального старения населения, нарастания 
заболеваемости метаболическими расстройствами 
(сахарный диабет (СД), ожирение, гиперурикемия), 



109

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

АГ, увеличением потребления нестероидных проти-
вовоспалительных препаратов. По  данным ежегод-
ного отчета европейского регистра ERA-EDTA, кото-
рый ведется с 1971г, количество пациентов, нуждаю-
щихся в заместительной почечной терапии (диализ и/
или трансплантация почки), постоянно увеличива-
ется. Этот показатель составлял 118 пациентов 
на  миллион населения в  год в  1980г, 224  — в  1990г, 
583 — в 1999г, 741 — в 2010г и 924 — в 2014г [14]. При 
этом подчеркивается, что эти данные получены из 35 
европейских стран, данные еще 7 стран не включены 
в регистр, в том числе, Германии и России, что может 
внести существенный вклад в общую статистику.

Распространенность ХБП и основных ее маркеров 
в России изучена в нескольких работах. В эпидемио-
логическом исследовании ЭССЕ-РФ снижение ско-
рости СКФ <60 мл/мин/1,73  м2, рассчитанной по 
формуле CKD-EPI, было выявлено у 76,8% женщин 
и 23,2% мужчин [15]. Частота снижения СКФ и высо-
кой/очень высокой альбуминурии, полученные в не-
интервенционной наблюдательной многоцентровой 
программе ХРОНОГРАФ, результаты которой опу-
бликованы в 2017г, составила 49,4% среди пациентов 
с АГ в сочетании или без СД 2 типа, в том числе СКФ 
<60 мл/мин/1,73 м2 — у 34,8% пациентов, альбумину-
рия >30 мг/г — у 32,6% пациентов [16].

Стратегия скрининга и нефропротекции при ХБП
Несмотря на  то, что по  данным проспективных 

клинических исследований нефропротективная 
терапия позволяет снизить риск развития ТСБП на 
25-50%, выявлению ранних стадий ХБП уделяется 
недостаточное внимание, в результате чего пропуска-
ется наиболее благоприятное время для начала 
нефропротективного лечения. В связи с этим, особое 
значение в профилактике развития и прогрессирова-
ния ХБП имеет ее ранняя диагностика.

Тем не менее, в крупномасштабном исследовании 
Hallan SI, et al. 2006г, в  котором было обследовано 
более 65 тыс. лиц, было показано, что наиболее рацио
нальной с  популяционной точки зрения тактикой 
выявления ХБП является скрининговое обследова-
ние пациентов с  АГ, СД и  в  возрасте старше 55 лет 
[17]. Именно этим подходом следует руководство-
ваться в  своей ежедневной клинической практике 
любому врачу, сталкивающемуся с подобной катего-
рией пациентов: терапевту, кардиологу, геронтологу, 
эндокринологу. 

Немедикаментозная терапия. Нефармакологиче-
ские методы направлены, главным образом, на устра-
нение модифицируемых ФР. Исходя из  имеющихся 
рекомендаций, к модифицируемым ФР относятся АГ, 
СД, гиперхолестеринемия, ожирение, курение, мало-
активный образ жизни, злоупотребление анальгети-
ками, недостаточное употребление воды. Показано, 
что курение является дозозависимым ФР снижения 

СКФ и появления АУ [18, 19]. По данным отечествен-
ных авторов [20], распространенность и  значимость 
этих факторов крайне высока в российской популя-
ции. 

Адекватный питьевой режим следует рассматри-
вать в  качестве важного компонента немедикамен-
тозной нефропротекции. Недостаточное потребле-
ние жидкости приводит к  гиповолемии, ограниче-
нию перфузии почек и, как следствие, активации 
ренин-ангиотензиновой системы и  системы арги-
нин-вазопрессин [21, 22]. 

Диетические мероприятия, обладающие нефро-
протективными свойствами, включают ограничение 
потребления поваренной соли, что обладает не только 
антигипертензивным эффектом, но  и  способствует 
снижению протеинурии и повышению эффективно-
сти таких групп препаратов, как ингибиторы ангио-
тензинпревращающего фермента (иАПФ) и  блока-
торы рецепторов ангиотензина II 1 типа (БРА) [11]. 

 Бесконтрольный прием анальгетиков и  нестеро-
идных противовоспалительных препаратов также 
рассматривается в качестве ФР развития ХБП. Пре-
параты этой группы оказывают токсическое действие 
на эпителий почечных канальцев и могут способство-
вать их ишемии вследствие нарушения синтеза про-
стагландинов [23]. Так, полный запрет безрецептур-
ной продажи этих препаратов в Австралии и многих 
европейских странах привел к снижению в несколько 
раз доли пациентов с  анальгетической нефропатией 
среди лиц, поступающих на диализ или транспланта-
цию почки [11]. 

Тем не  менее, основными ФР нарушения функ-
ции почек являются АГ и СД. Данные крупнейшего 
популяционного регистра NHANES III свидетель
ствуют о  том, что распространенность дисфункции 
почек в общей популяции составляет 6,8%, при нали-
чии АГ достигает 15,2%, а при сочетании АГ и СД — 
43% [24]. По  данным международного наблюдатель-
ного исследования i-SEARCH, проведенного в  26 
странах и включившего 21050 амбулаторных пациен-
тов с  АГ, альбуминурия, как важнейший компонент 
диагноза ХБП выявляется в  58,4% случаев (мини-
мально 53% в  Германии, максимально 71% во  Вьет-
наме и  Индонезии) [25]. И, наоборот, распростра-
ненность АГ среди больных ХБП варьирует от  67 
до  92% с  увеличением этих показателей при сниже-
нии СКФ [26]. У 30% пациентов с ХБП регистриру-
ется маскированная АГ, которая сопряжена с увели-
чением риска прогрессирования ХБП [27, 28].

Целевое АД при ХБП. Тесная взаимосвязь между 
АГ и  ХБП, безусловно, поднимает вопрос об  опти-
мальном целевом АД для пациентов с  патологией 
почек. В  большинстве существовавших ранее реко-
мендаций в качестве целевых цифр АД при ХБП рас-
сматривался уровень менее 140/90  мм рт.ст. В  то  же 
время при хорошей переносимости более низких 
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цифр АД допускалась возможность его снижения 
<130/80  мм рт.ст. у  пациентов с  тяжелой степенью 
альбуминурии (≥300 мг/сут.) [29]. 

Более четкое представление о целевых цифрах АД 
при патологии почек дают результаты нашумевшего 
исследования Systolic Blood Pressure Intervention Trial 
(SPRINT), в  котором пациенты с  ХБП 3 и  4 стадий 
(СКФ от  20 до  <60 мл/мин/1,73  м2) составляли 28% 
от  общего количества участников [30]. В  исследова-
ние были включены 9361 пациентов в  возрасте ≥50 
лет с  уровнем систолического АД (САД) ≥130  мм 
рт.ст. и  с  высоким сердечно-сосудистым риском, 
который определялся как наличие клинически значи-
мого или субклинического сердечно-сосудистого 
заболевания, ХБП со СКФ от 20 до <60 мл/мин/1,73 м2, 
уровня 10-летнего риска развития сердечно-сосудис
тых заболеваний, рассчитанного по  шкале SCORE, 
≥15% и  возраст ≥75 лет. В  исследование не  включа-
лись больные СД и  пациенты, перенесшие инсульт. 
Участники исследования были рандомизированы 
в  две группы: интенсивного контроля АД (целевой 
уровень САД <120 мм рт.ст.) и стандартной терапии 
(САД <140  мм рт.ст.). В  качестве первичной комби-
нированной конечной точки рассматривались разви-
тие острого коронарного синдрома, инсульта, сердеч-
ной недостаточности и  смерть от  любой сердечно-
сосудистой причины. На  протяжении наблюдения 
среднее САД в группе интенсивного контроля состав-
ляло 121,5 мм рт.ст., в группе стандартной терапии — 
134,6  мм рт.ст., а  среднее количество используемых 
антигипертензивных препаратов 2,8 и  1,8, соответ
ственно. Исследование было досрочно прекращено 
в среднем через 3,26 года в связи с достоверно более 
редким развитием первичной конечной точки 
в  группе интенсивного контроля АД (1,65% в  год 
по  сравнению с  2,19% в  год в  группе стандартной 
терапии; отношение шансов (ОШ) 0,75; 95% дове-
рительный интервал (ДИ) 0,64-0,89; р<0,001). Пока-
затель общей смертности был также ниже в  группе 
интенсивного контроля АД (ОШ 0,73; 95% ДИ 0,60-
0,90; р=0,003). Анализ частоты достижения первич-
ной конечной точки и показателя общей смертности 
в подгруппе с ХБП показал сходные с общей когор-
той лучшие результаты при интенсивном контроле 
АД [31].

На основании этого и  принимая во  внимание 
факт, что большинство пациентов с  ХБП умирают 
от  сердечно-сосудистых заболеваний, в  американ-
ских рекомендациях по лечению АГ 2017г в качестве 
целевого для пациентов с  ХБП указан уровень АД 
<130/80  мм рт.ст. [2]. Ранее в  ряде наблюдательных 
исследований в когортах больных пожилого возраста 
с ХБП регистрировался более высокий риск смертно-
сти и осложнений при низких уровнях САД [32, 33]. 
Тем не менее, проведенный анализ в подгруппе пожи-
лых участников (≥75 лет) исследования SPRINT 

показал, что улучшение прогноза (более низкая 
общая смертность и  частота сердечно-сосудистой 
комбинированной конечной точки) при более низких 
целевых цифрах АД достигается и у пожилых “хруп-
ких” пациентов, в  том числе с  ХБП, при условии 
более пристального наблюдения за  ними [34]. При 
этом достоверные различия по основным почечным 
событиям (снижение СКФ ≥50% или развитие ТСБП) 
между группами интенсивного контроля АД и  стан-
дартной терапии отсутствовали [31]. В американских 
рекомендациях по  диагностике и  лечению АГ 2017г 
подчеркивается, что более активное снижение АД 
может сопровождаться небольшим, обратимым сни-
жением СКФ, по-видимому, вследствие гемодинами-
ческих изменений. Также на  фоне интенсивного 
контроля АД более вероятно развитие электролитных 
нарушений [2]. Тем не  менее, сходные данные 
об  улучшении сердечно-сосудистого прогноза при 
более интенсивном снижении АД получены в  Blood 
Pressure Lowering Treatment Trialists’ Collaboration  — 
мета-анализе 26 РКИ, который объединил данные 
о 30295 пациентов со сниженной СКФ [34].

Наиболее современные рекомендации по  диа
гностике и  лечению АГ, разработанные ESC/ESH, 
2018г, указывают на  необходимость снижения АД 
при его исходных цифрах ≥140/90  мм рт.ст. [35]. 
В  качестве целевых указывается уровень АД 130-
139/70-79 мм рт.ст.

Следует отметить, что в современных рекоменда-
циях практически не освещен вопрос о нижней гра-
нице допустимого и  безопасного снижения АД 
у  больных ХБП. Избыточное снижение АД может 
сопровождаться централизацией кровотока и  ише-
мическим повреждением почек. В  рекомендациях 
KDOQI по контролю АД при ХБП 2004г [29] в каче-
стве нижней границы оптимального САД был указан 
уровень 110  мм рт.ст. Эти рекомендации основыва-
лись на данных мета-анализа 11 РКИ, в которых оце-
нивалась антигипертензивная терапия иАПФ у боль-
ных ХБП без СД. Были проанализированы резуль-
таты наблюдения 1860 пациентов и  было показано, 
что благоприятным уровнем САД для пациентов 
с  ХБП и  уровнем альбуминурии >1 г/сут. является 
диапазон от 110 до 129 мм рт.ст. Уровень САД <110 мм 
рт.ст. оказался сопряжен с  увеличением риска про-
грессирования ХБП [36]. 

Выбор антигипертензивной терапии. Нефропротек-
тивный эффект антигипертензивных препаратов реа-
лизуется посредством четырех основных механизмов: 
снижение системного АД, предотвращение развития 
и/или уменьшение клубочковой гипертензии, подав-
ление гипертрофических и  пролиферативных про-
цессов в клубочке, улучшение эндотелиальной функ-
ции [37]. К  ним можно также отнести уменьшение 
протеинурии как независимого фактора прогресси-
рования нефропатии. Среди применяемых в настоя-
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Таблица 1
Результаты основных исследований, продемонстрировавших нефропротективные свойства блокаторов РААС

Исследование Дизайн Пациенты Препарат Конечная точка Результаты 
Ингибиторы АПФ
ESPIRAL (Efecto del 
tratamiento antihipertensivo 
Sobrela Progresión dela 
Insuficiencia RenAL en 
pacientes no diabéticos) 
[38]

Рандомизированное, 
открытое, 
многоцентровое

241 пациент 
с нефропатией 
различной 
этиологии

Фозиноприл 
или нифедипин 
длительного 
действия (GITS)

Удвоение сывороточного 
креатинина и/или 
необходимость в диализе.
Период наблюдения  
3 года

Первичная конечная точка 
достигнута у 21% больных 
на фоне фозиноприла, 
и 36% — на фоне 
нифедипином (ОШ 0,47; 95% 
ДИ 0,26-0,84, p=0,01). Уровень 
протеинурии снизился 
на 57% в группе фозиноприла 
и вырос на 7% на фоне АК при 
сходном уровне контроля АД

AASK (African American 
Study of Kidney Disease  
and Hypertension) [39]

Проспективное, 
открытое, 
рандомизированное

1194 афро-
американцев с АГ 
и ХБП (СКФ 20-65 
мл/мин/1,73 м2)

Сравнение 
рамиприла, 
амлодипина 
и метопролола

Первичная конечная 
точка — скорость падения 
СКФ, вторичная конечная 
точка — комбинированная 
(снижение СКФ на >50%, 
развитие ТСБП  
или смерть)

На фоне рамиприла снижение 
риска на 22% vs с метопролол 
(95% ДИ 1-8%; P=0,04) 
и на 38% vs амлодипин  
(95% ДИ 14-56%; P=0,004)

REIN (The Ramipril Efficacy 
In Nephropathy) [40]

Проспективное, 
двойное слепое, 
рандомизированное

352 пациента 
с недиабетической 
ХБП (клиренс 
креатинина 20-70 
мл/мин/1,73 м2)

Рамиприл или 
плацебо

Первичная конечная точка 
при протеинурии  
>3 г/сут. (N 166):  
скорость снижения СКФ.
Вторичная конечная точка: 
комбинированная (время 
удвоения креатинина 
сыворотки или ТСБП).
Первичная конечная точка 
при протеинурии 1-2,9 
г/сут. (N 186): скорость 
снижения СКФ, время 
до развития ТСБП, время 
до развития протеинурии 
>3 г/сут.
Медиана периода 
наблюдения 31 мес.

Досрочное завершение 
исследования.
В группе протеинурии  
≥3 г/сут.: рамиприл замедлял 
снижение СКФ на 0,53 (SE 
0,08) по сравнению с 0,88 
(SE 0,13) мл/мин (р=0,03); 
снижает риск вторичной 
комбинированной точки 
(P=0,02); снижает экскрецию 
белка (медиана 55%  
к 36 мес.). 
В группе протеинурии 1-2,9 
г/сут.: рамиприл снижает риск 
развития ТСБП (ОР 2,72; 95% 
ДИ 1,22-6,08) и протеинурии 
≥3 г/сут. (ОР 2,40; 95% ДИ 
1,27-4,52)

Angiotensin-Converting-
Enzyme Inhibition  
in Progressive Renal 
Insufficiency Study (AIPRI) 
[41]

Проспективное, 
двойное слепое, 
рандомизированное

583 пациента 
с ХБП (клиренс 
креатинина 30-60 
мл/мин) 81-83% 
с АГ

Беназеприл или 
плацебо

Комбинированная 
конечная точка –
удвоение сывороточного 
креатинина или 
потребность в диализе. 
Продолжительность 3 года

Беназеприл снизил ОР 
на 53% (95% ДИ 27-70%) 
(Р<0,001)

Heart Outcomes Prevention 
Evaluation (HOPE) [42]

Проспективное, 
рандомизированное

3577 пациентов 
с высоким сердечно-
сосудистым риском 
(СД, старше 55 лет, 
 сердечно-
сосудистое событие 
в анамнезе или 
≥1 сердечно-
сосудистого ФР, 
без клинической 
протеинурии),  
56% с АГ

Рамиприл или 
плацебо

Комбинированная 
конечная точка — инфаркт 
миокарда, инсульт, 
сердечно-сосудистая 
смерть
Вторичная конечная 
точка — тяжелая 
нефропатия с клинической 
протеинурией.
Продолжительность  
4,5 лет

Снижение риска первичной 
точки на 25% (95% ДИ 3-40%, 
р=0,027), развития тяжелой 
нефропатии на 24% (95% ДИ 
12-36%, р=0,0004), снижение 
отношения альбумин/
креатинин к 1 году (р=0,001) 
и к концу наблюдения (р=0,02)

Segura J et al. [43] Ретроспективный 
анализ

295 пациентов с АГ 
и нефросклерозом
СД 7-25%

иАПФ 
по сравнению 
с другим 
лечением

Конечная точка — 
снижение клиренса 
креатинина на 50% или 
включение в программу 
диализа.
Продолжительность 
наблюдения 7,4±3,9 года

Конечная точка достигнута 
у 12,6% пациентов в группе 
иАПФ и у 20,5% — в группе 
не-иАПФ
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Jafar TH et al. [36] Мета-анализ  
11 рандомизированных 
исследований

1860 пациентов с АГ 
и/или нарушенной 
функцией почек, 
без СД

ИАПФ 
по сравнению 
с другим 
лечением

Конечная точка — 
снижение клиренса 
креатинина на 50%  
или развитие ТСБП.
Продолжительность 
наблюдения 2,2 года

В группе приема иАПФ 
потребность в диализе 
возникла у 7,4% пациентов, 
в контрольной группе — 
у 11,6% (Р=0,002) ОР 0,67 
(95% ДИ, 0,53-0,84)

БРА
Reduction of End points in 
NIDDM with the Angiotensin 
II Antagonist Losartan Study 
(RENAAL) [44]

Проспективное, 
рандомизированное

1513 больных 
АГ, СД типа 2 
и нефропатией 
с альбуминурией

Лозартан — 
плацебо

Комбинированная 
конечная точка –
удвоениеуровня 
креатинина крови, 
развитие ХПН, смерть 
от почечной причины. 
Период наблюдения 
в среднем составил  
3,2 года

Лозартан на 16% (Р=0,02) 
уменьшал риск достижения 
комбинированной конечной 
точки. В группе приема 
лозартана снижение 
относительного риска 
развития ХПН составило 28% 
(Р=0,002), удвоения уровня 
креатинина — 25%  
(Р=0,006). Уровень 
протеинурии уменьшился 
на 35%

MicroAlbuminuria Reduction 
With VALsartan (MARVAL) 
[45]

Двойное слепое, 
рандомизированное, 
параллельное

332 пациента с СД 
2 типа и МАУ, АГ 
63-66%

Валсартана 
и амлодипин

Первичная конечная 
точка — степень снижения 
экскреции альбумина.
Вторичная конечная 
точка — восстановление 
нормоальбуминурии
Период наблюдения  
24 нед.

Уровень экскреции  
альбумина к 24 нед. 
составлял 56% от исходного 
(95% ДИ, 49,6-63,0) 
в группе валсартана 
и 92% (95% ДИ, 81,7-103,7) 
от исходного в группе 
амлодипина (р<0,001). 
В группе валсартана 
чаще восстанавливалась 
нормоальбуминурия  
(29,9% vs 14,5%; р=0,001). 

Randomised Olmesartan 
and Diabetes 
Microalbuminuria Prevention 
(ROADMAP) [46]

Рандомизированное: 
двойное слепое, 
многоцентровое, 
параллельное

4447 пациентов 
с СД 2 типа 
и нормоальбумину-
рией

Олмесартан 
(40 мг/сут.) 
или плацебо

Первичная конечная 
точка — время 
до появления МАУ. 
Медиана периода 
наблюдения составила 
3,2 года

У 80% больных достигнуто  
АД <130/80 мм рт.ст. 
Появление МАУ отмечено 
у 8,2% больных с группе 
олмесартана и 9,8% 
в группе плацебо. На фоне 
олмесартанатемпы появления 
МАУ увеличилось на 23% vs 
плацебо (р=0,01)

Candesartan 
Antihypertensive Survival 
Evaluation in Japan 
(CASE-J) [47]

Проспективное, 
многоцентровое, 
рандомизированное, 
открытое, 
параллельное 

2720 больных с АГ 
и высоким риском 
ХБП (протеинурия 
и/или СКФ <60 мл/
мин/1,73 м2)

Кандесартан 
и амлодипин

Комбинированная 
первичная конечная 
точка — внезапная смерть, 
инсульт, транзиторная 
ишемическая 
атака, инфаркт 
миокарда, сердечная 
недостаточность, 
стенокардия, удвоение 
уровня креатинина, 
креатинин >4 мг/дл,  
ТСБП.
Период наблюдения 
3,2-летнего 

Число сердечно-сосудистых 
событий между группами 
не различалось. Однако 
у больных с ХБП 4 стадии 
кандесартан на 55% 
уменьшал сердечно-
сосудистый риск и на 81% — 
почечных риск

Telmisartan Randomised 
Assessment Study in ACE 
Intolerant Subjects with 
Cardiovascular Disease
TRANSCEND [48]

Рандомизированное, 
двойное слепое

5927 пациентов 
с сердечно-
сосудистыми 
заболеваниями 
или СД с органным 
поражением,  
но без 
макроальбуминурии 
или ХСН, 
не переносящих 
иАПФ

Телмисартан 
(80 мг/сут.) 
или плацебо 
в дополнение 
к стандартной 
терапии

Комбинированная 
почечная конечная 
точка — потребность 
в диализе, удвоение 
креатинина сыворотки, 
изменения СКФ 
и альбуминурии. Средний 
период наблюдения  
56 мес.

Различий по композитной 
почечной конечной точки 
между группами лечения 
не было отмечено  
(ОШ 1,29 [95% ДИ, 0,87-1,89; 
р=0,20).
В группе телмисартан 
альбуминурия нарастала 
меньше vs плацебо  
(32% vs 63%, Р<0,001)
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Ongoing Telmisartan Alone 
and in Combination with 
Ramipril Global Endpoint 
Trial
ONTARGET [49]

Рандомизированное, 
двойное слепое, 
многоцентровое

25620 пациентов 
55 лет и старше 
с атеросклеро-
тическим 
поражением 
сосудов или 
СД с органным 
поражением

Телмисартан или 
рамиприл или их 
комбинация

Комбинированная 
конечная точка — диализ, 
удвоение креатинина 
сыворотки, смерть
Период наблюдения  
56 мес.

Почечная конечная 
точка одинаково часто 
регистрировалась в группе 
телмисартан (2,21%) 
и рамиприл (2,03%; ОР 1,09, 
0,89-1,34) и чаще в группе 
комбинированной терапии 
(2,49%: ОР 1,24, 1,01-1,51, 
p=0,038)

Irbesartan Diabetic 
Nephropathy Trial (IDNT) 
[50]

Проспективное, 
рандомизированное

1715 больных 
СД типа 2, АГ 
с нефропатией 
(креатинин 
сыворотки 
1-3  мг/дл,  
протеинурия 
≥900 мг/сут.)

Ирбесартан — 
амлодипин — 
плацебо

Первичная 
комбинированная 
конечная точка –
удвоение сывороточного 
креатинина, развитие 
ТСБП или смерть от любой 
причины.
Средний период 
наблюдения 2,6 лет

Риск достижения первичной 
точки на 19% ниже в группе 
ирбесартан vs плацебо 
(ОР 0,81, 95% ДИ 0,67-0,99, 
р=0,03) и на 24% ниже vs 
амлодипин (ОР 0,76, 95% 
ДИ 0,63-0,92, Р=0,005). Риск 
удвоения сывороточного 
креатинина в группе 
ирбесартан снизился 
на 33% vs плацебо (Р=0,003) 
и на 37% vs амлодипин 
(Р<0,001). Процент 
пациентов с развывшейся 
ТСБП, смертность 
от любой причины, а также 
комбинированная сердечно-
сосудистая конечная точка 
между группами достоверно 
не различались

Irbesartan in Patients 
with Type 2 Diabetes and 
Microalbuminuria Study 
(IRMAII) [51]

Многоцентровое, 
рандомизированное, 
двойное слепое, 
плацебо-
контролируемое

590 больных АГ 
с СД типа 2 и МИА

Ирбесартан  
150 или 300 мг 
или плацебо

Первичная конечная 
точка — развитие 
диабетической 
нефропатии (постоянная 
альбуминурия >200 
мкг/мин или увеличении 
ее не менее, чем на 30% 
vs исходная).
Продолжительность 
наблюдение 2 года

Частота достижения конечной 
точки — 5,2; 9,7 и 14,9%, 
соответственно, — ОШ 0,30 
(при 95% ДИ от 0,24 до 0,61; 
p<0,001) и 0,61 (при 95% ДИ 
от 0,34 до 1,08; p=0,08) для 
двух групп ирбесартан vs 
плацебо, соответственно

щее время классов антигипертензивных препаратов 
наличие нефропротективного эффекта, прежде всего, 
показано для иАПФ и  БРА. Антагонисты кальция 
(АК) обладают меньшей нефропротективной эффек-
тивностью. Результаты экспериментальных и клини-
ческих исследований нефропротективных возможно-
стей диуретиков и  бета-блокаторов малочисленны 
и противоречивы.

Ингибиторы АПФ  
и блокаторы рецепторов ангиотензина

Применение блокаторов ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы (РААС) ведет к  замедлению 
темпов нарастания альбуминурии и способно предот
вратить прогрессирование ХБП. Нефропротектив-
ный эффект иАПФ и  БРА продемонстрирован 
в  большом количестве экспериментальных работ 
и клинических исследований. В большинство из про-
веденных исследований были включены пациенты 
с  уже имеющимися признаками ХБП или ТСБП. 

Среди ограничений ряда исследований можно отме-
тить либо относительно небольшой объем выборки, 
либо тот факт, что оценка почечного прогноза не была 
основной целью исследования. Результаты основных 
исследований, продемонстрировавших нефропро-
тективные свойства блокаторов РААС представлены 
в таблице 1.

Особое место в  имеющейся доказательной базе 
по  нефропротективным свойствам блокаторов РААС 
занимает программа PRIME (Program for Irbesartan 
Mortality and Morbidity Evaluation), которая в отличие 
от  других РКИ продемонстрировала эффективность 
БРА 1-го типа ирбесартана на различных стадиях ХБП: 
IRMA II (the Irbesartan MAU in Hypertensive Patients 
with Type 2 Diabetes) на  стадии микроальбуминурии 
(МАУ) и  IDNT (the Irbesartan Diabetic Nephropathy 
Trial) на стадии тяжелой нефропатии. В многоцентро-
вом рандомизированном двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании IRMA 2 приняли учас-
тие 590 пациентов АГ, СД 2 типа и МАУ [51]. К концу 
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исследования в  группе ирбесартана 300  мг, группе 
ирбесартана 150 мг и группе плацебо основной показа-
тель частоты развития диабетической нефропатии (т. е. 
развитие устойчивой МАУ по данным анализа утрен-
ней порции мочи со скоростью экскреции альбумина 
более 200 мкг/мин или увеличении ее не  менее, чем 
на  30% по  сравнению с  исходной) достигал 5,2; 9,7 
и  14,9%, соответственно,  — ОШ 0,30 (при 95% ДИ 
от  0,24 до  0,61; p<0,001) и  0,61 (при 95% ДИ от  0,34 
до 1,08; p=0,08) для двух групп ирбесартана по сравне-
нию с  плацебо, соответственно. При этом следует 
отметить, что снижение ОР развития протеинурии 
на 39% на фоне ирбесартана в дозе 150 мг и на 70% — 
на фоне дозы 300 мг (рис. 1) не зависело от антигипер-
тензивного эффекта, что позволяет полагать наличие 
дополнительного нефропротективного эффекта ирбе-
сартана. 

В рандомизированном двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании IDNT с участием 1715 
пациентов сравнивалась эффективность применения 
ирбесартана, амлодипина и плацебо у пациентов с СД 
2 типа и  более тяжелой стадией ХБП (протеинурия 
≥900 мг/дл) [50]. Таким образом, оценивалось влия-
ние ирбесартана на  прогрессирование нефропатии. 
Средняя доза ирбесартана составила 269 мг, амлоди-
пина — 9,1 мг. Относительный риск удвоения креати-
нина, развития ТСБП или смерти от любых причин 
при назначении ирбесартана снижался на  20% 
по  сравнению с  группой плацебо (Р=0,02) и  на  23% 
по  сравнению с  группой амлодипина (Р=0,006) 
(рис.  2). Риск удвоения сывороточного креатинина 
в  группе ирбесартана снизился на  33% в  сравнении 
с плацебо (Р=0,003) и на 37% в сравнении с амлоди-
пином (Р<0,001). При этом нефропротективный 
эффект ирбесартана в исследовании IDNT не зависел 
от уровня АД, что позволяет считать ирбесартан пре-
паратом, обладающим дополнительными нефропро-
тективными свойствами, непосредственно не  свя-

занными с антигипертензивным эффектом. При этом 
нефропротективный эффект ирбесартана в исследо-
вании IDNT не зависел от уровня АД, что позволяет 
считать ирбесартан препаратом, обладающим допол-
нительными нефропротективными свойствами, 
непосредственно не связанными с антигипертензив-
ным эффектом

Ирбесартан — БРА с одними из наиболее привле-
кательных фармакологических свойств. Он является 
активным лекарством, в связи с чем ему не требуется 
проходить стадию биотрансформации для достиже-
ния активного состояния. Ирбесартан быстро всасы-
вается при приеме внутрь, находится на первом месте 
по  биодоступности из  всех препаратов группы БРА, 
которая достигает 60-80%. Это один из немногих БРА 
(наравне с кандесартаном), биодоступность которых 
не зависит от приема пищи. В отличие от ряда препа-
ратов этой группы (лозартан, валсартан, кандесар-
тан) ирбесартан  — липофильный препарат, что реа-
лизуется в его высоком объеме распределения в тка-
нях (53-93 л), а, соответственно, высокой тканевой 
активности. Пик действия ирбесартана достигается 
через 1,5-2 ч, а  период полувыведения составляет 
11-15 ч, что обеспечивает препарату наиболее прием-
лемый однократный режим приема (в  отличие 
от  лозартана, кандесартана и  эпросартана). В  крови 
ирбесартан связывается с  белками плазмы на  96%. 
Препарат метаболизируется главным образом 
в  печени. Его метаболиты экскретируются на  20% 
с мочой, остальное кишечником, в связи с чем не тре-
буется коррекции дозы ирбесартана как при заболе-
ваниях печени (в  отличие от  валсартана, лозартана, 
кандесартана и телмисартана), так и при ХБП (в отли-
чие от эпросартана и кандесартана). Препарат не эли-
минируется при гемодиализе, что крайне важно для 
больных ТСБП. Его доза не  требует корректировки 
при лечении лиц пожилого возраста. Биотрансфор-
мация ирбесартана происходит в  основном путем 
окисления и  конъюгирования с  глюкуроновой кис-
лотой. Окисление происходит при участии изофер-
мента CYP2C9, крайне незначительно CYP3A4, 
не индуцируя и не ингибируя его. И наконец, ирбе-
сартан не  метаболизируется ферментами, участвую-
щими в  метаболизме лекарственных препаратов, 
в связи с чем у него отсутствуют лекарственные взаи-
модействия в  отличие от  ряда других БРА (лозартан 
и телмисартан) [52, 53].

Преимущества ирбесартана перед рядом других 
БРА продемонстрированы в  ряде исследований. 
В  рандомизированном плацебо-контролируемом 
исследовании Kassler-Taub К, et al. оценивалась анти-
гипертензивная эффективность ирбесартана в  срав-
нении с лозартаном при лечении пациентов АГ 1 и 2 
степени. Различия между гипотензивными эффек-
тами ирбесартана 300  мг и  лозартана 100  мг были 
достоверными начиная с 1 нед. лечения. На 8-й нед. 
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Рис. 1. Влияние ирбесартана на развитие протеинурии у пациентов с АГ, СД  
2 типа и МАУ (по данным исследования IRMA 2) [51].
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исследования снижение уровня минимального диа-
столического АД (ДАД) и САД было более выражено 
при приеме 300  мг ирбесартана, чем при приеме 
100  мг лозартана (-16,4/-11,7  мм рт.ст. против -11,3/ 
-8,7  мм рт.ст., соответственно; p<0,01). Средние 
цифры снижения АД в группе ирбесартана оказались 
на  5,1/3,0  мм рт.ст. больше, чем в  группе лозартана, 
а  частота достижения целевых значений АД была 
больше при приеме ирбесартана, по  сравнению 
с лозартаном (52 и 42%, соответственно) [54].

Mancia G, et al. изучали антигипертензивный 
эффект ирбесартана по  сравнению с  терапией вал-
сартаном [55]. Контроль значений АД проводился 
с помощью суточного мониторирования АД (СМАД), 
самоконтроля АД в  домашних условиях и  офисного 
измерения АД. В  течение 8 нед. пациенты получали 
один из следующих препаратов: 80 мг валсартана или 
150 мг ирбесартана. На 8-й нед. лечения по результа-
там СМАД было обнаружено статистически значи-
мое снижение среднесуточных показателей САД 
и  ДАД при приеме ирбесартана (-10, 2  мм рт.ст. 
и -6,4 мм рт.ст.) по сравнению с валсартаном (-7,8 мм 
рт.ст. и -4,8 мм рт.ст.). По результатам самоконтроля 
АД в  домашних условиях выявлено, что ирбесартан 
в достоверно большей степени снижал как САД, так 
и ДАД (-10,2 мм рт.ст. и - 6,3 мм рт.ст.) по сравнению 
с валсартаном (-7,0 мм рт.ст. и -3,8 мм рт.ст., р<0,01). 
По данным офисного измерения АД также отмечена 
более высокая антигипертензивная эффективность 
ирбесартана, который достоверно превосходил вал-
сартан по снижению САД и ДАД. В группе ирбесар
тана целевые значения АД достигли 52,5% пациен-
тов, а в группе валсартана — 38,2% (p=0,004). Авторы 
сделали вывод, что ирбесартан — препарат с высокой 
антигипертензивной эффективностью и  отличной 
переносимостью [55]. 

По данным канадского обсервационного исследо-
вания, в ходе которого были проанализированы дан-
ные 170 тыс. пациентов из реальной клинической прак-
тики, частота достижения целевого уровня АД 
на фоне лечения различными БРА в течение >9 мес. 
различается и  составляет 38% при монотерапии ирбе-
сартаном, 32% — лозартаном (р=0,01), 19% — валсар-
таном (р=0,001) и  25%  — кандесартаном (р=0,001). 
При использовании двойных и тройных комбинаций 
антигипертензивная терапия, основанная на  ирбе-
сартане, была также более эффективна. Частота 
достижения целевого АД достигала 48% по  сравне-
нию с 41-42% на фоне других БРА (р=0,001). Через 4 
года частота развития сердечно-сосудистых заболева-
ний (в  частности, инфаркта миокарда) была досто-
верно ниже в  группе ирбесартана по  сравнению 
с другими БРА (3,0% vs 4,6-5,0% на фоне лозартана, 
валсартана и кандесартана, р<0,02) [56].

В ряде исследований, посвященных оценке 
затратной эффективности ирбесартана в  лечении 

больных АГ с  нефропатией, показано достоверное 
сокращение затрат по  сравнению со  стандартной 
антигипертензивной терапией, в том числе с исполь-
зованием таких БРА, как лозартан и  валсартан [57, 
58]. При анализе экономической выгоды различных 
подходов к назначению ирбесартана было выявлено, 
что раннее его назначение больным АГ является наи-
более выгодным [53].

Комбинированная терапия. Исходя из  рекоменда-
ций ESC/ESH 2018г, наличие ХБП является показа-
нием для проведения комбинированной терапии 
с использованием фиксированных комбинаций (ФК) 
блокаторов РААС с АК. По данным популяционного 
исследования REGARDS (Reasons for Geographic and 
Racial Differences in Stroke) 28,1% взрослых пациентов 
с АГ и ХБП имеют резистентную форму АГ [59], что 
подразумевает назначение более трех антигипертен-
зивных препаратов. Использование сочетания БРА 
с  АК дигидропиридинового ряда представляется 
крайне выгодным в  виду высокой антигипертензив-
ной эффективности обоих классов, однонаправлен-
ных протективных свойств и способности нивелиро-
вать побочные эффекты. Оба класса препаратов про-
демонстрировали способность вызывать регресс 
гипертрофии левого желудочка, повышение эластич-
ности артерий, улучшение функции эндотелия, сни-
жение общего периферического сопротивления сосу-
дов и тонуса артериол. Комбинация дигидропириди-
нового АК и  БРА позволяет также нейтрализовать 
такой распространенный побочный эффект АК, как 
отечность голеней. Частота развития этого неблаго-
приятного явления достаточно высока и  достигает 
примерно 5% у  пациентов, получающих амлодипин 
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Рис.  2. Темпы достижения первичной комбинированной конечной точки 
(время до удвоения сывороточного креатинина, развития ТСБП или смерти) 
у пациентов с АГ и ХБП (по данным исследования IDNT) [50].
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составила 42%, амлодипин 10 мг/ирбесартан 150 мг — 
22,2%, амлодипин 5  мг/ирбесартан 300  мг  — 22,8% 
и амлодипин 10 мг/ирбесартан 300 мг — 6%. Эти дан-
ные свидетельствуют о том, что более 40% пациентов 
достигали целевых уровней АД при минимальной 
дозировке ФК амлодипин 5  мг/ирбесартан 150  мг 
и более 90% без применения максимальной — амло-
дипин 10 мг/ирбесартан 300 мг. Это свидетельствует 
о существенном ресурсе ФК амлодипин/ирбесартан, 
который может быть использован при лечении более 
тяжелых форм АГ. Подобная высокая эффективность 
препарата во  многом обусловлена высокой привер-
женностью пациентов и  хорошей его переноси
мостью, что согласуется с  данными Petrella R, Mi-
chailidis P о высокой приверженности на протяжении 
4 лет комбинированной терапии, основанной на 
ирбесартане (96% по сравнению с 73% на фоне лозар-
тана, р=0,001) [66].

Современное население характеризуется высокой 
распространенностью ФР развития ХБП: АГ, СД, 
ожирения, метаболического синдрома, гиподина-
мии, курения. Все это вместе с прогрессивным старе-
нием определяет нарастание заболеваемости ХБП. 
Развитие тяжелых, инвалидизирующих и дорогостоя-
щих осложнений, тесная связь с  потенциально 
фатальными сердечно-сосудистыми заболеваниями 
делают ХБП социально и  экономически значимой 
проблемой. Лечение ХБП на  далеко зашедших ста-
диях входит в обязанности врача-нефролога. Однако, 
успех превентивных вмешательств напрямую зависит 
от срока их начала, что делает актуальным выявление 
заболевания и  начала превентивных вмешательств 
на  наиболее ранних, доклинических стадиях, в  том 
числе, в  группах повышенного риска его развития. 
Использование врачами широкого спектра специаль-
ностей (терапевтами, врачами общей практики, кар-
диологами, геронтологами, нефрологами, эндокри-
нологами) имеющихся нефропротективных подходов 
может позволить существенно улучшить прогноз как 
лиц с риском развития дисфункции почек, так и с уже 
имеющейся ХБП. Одним из  таких надежных лекар
ственных средств с  доказанным профилем эффек-
тивности, безопасности и  экономической целесо
образности является фиксированная комбинация 
амлодипин/ирбесартан, каждый из  компонентов 
которой характеризуется высоким взаимодополняю-
щим потенциалом, как в  рамках нефропротекции, 
так и кардиопротекции, что крайне важно при лече-
нии больных ХБП, для которых характеры высокие 
показатели сердечно-сосудистой заболеваемости 
и летальности. 

Конфликт интересов: все авторы заявляют об отсут-
ствии потенциального конфликта интересов, требую-
щего раскрытия в данной статье.

в  дозе 5  мг/сут., и  25% при увеличении дозы 
до  10  мг/сут., что нередко служит причиной отмены 
препарата. Подобные соображения о высокой эффек-
тивности, безопасности и  хорошей переносимости 
ФК БРА/АК нашли подтверждение в ряде исследова-
ний, на примере комбинаций кандесартана-фелоди-
пина, валсартана-амлодипина и  ирбесартана-амло-
дипина [60-66].

Эффективность и  безопасность ФК ирбесартана 
и  амлодипина изучена в  исследованиях I-ADD, 
I-COMBINE и  Ж. Д. Кобалава [64-66]. В  исследова-
нии I-ADD продемонстрировано преимущество ком-
бинации ирбесартан 300 мг/амлодипин 5 мг по срав-
нению с монотерапией ирбесартаном 300 мг. В этом 
проспективном, рандомизированном, открытом, 
параллельном исследовании приняли участие 325 
пациентов с  неконтролируемой эссенциальной АГ 
(офисное САД >145  мм рт.ст. после как минимум 4 
нед. монотерапии ирбесартаном в дозе 150 мг). После 
10 нед. лечения уровень домашнего САД между груп-
пами сравнения различался на  8,8±1,1  мм рт.ст. 
в пользу ФК (р<0,001). Частота контроля АД (среднее 
домашнее АД <135 и  85  мм рт.ст.) было достоверно 
выше в группе ФК (54,1% vs 31,8% в группе монотера-
пии, р<0,001) [64].

Еще одно исследование со  сходным дизайном 
I-COMBINE выявило более высокую эффективность 
ФК ирбесартан 150 мг/амлодипин 10 мг по сравнению 
с  монотерапией амлодипином 10  мг). В  него были 
включены 290 пациентов с неконтролируемой эссен-
циальной АГ (офисное САД >145 мм рт.ст. после как 
минимум 4 нед. монотерапии амлодипином в  дозе 
5 мг). После аналогичной продолжительности лечения 
различия домашнего САД между группами составляли 
6,2±1,0 мм рт.ст. (р<0,001), а уровень контроля соста-
вил 67,4% в группе ФК по сравнению с 44,3% в группе 
монотерапии (р<0,001) [65].

На российском рынке ФК амлодипин/ирбесартан 
представлена препаратом Апроваск (Санофи), кото-
рый производится в  четырех различных дозировках: 
амлодипин 5  мг/ирбесартан 150  мг, амлодипин 
5 мг/ирбесартан 300 мг, амлодипин 10 мг/ирбесартан 
150 мг, амлодипин 10 мг/ирбесартан 300 мг.

В российской популяции данная ФК изучена 
в  исследовании Ж. Д. Кобалава, 2014г [66]. Целью 
данного исследования была оценка эффективности, 
безопасности и  переносимости применения ФК 
амлодипина/ирбесартана у  пациентов с  АГ 1-2 сте-
пени, не  поддающейся монотерапии ирбесартаном 
в дозе 150 мг или амлодипином 5 мг. Было показано, 
что применение подобной ФК (Апроваск) на протя-
жении 16 нед. с  возможностью постепенного титро-
вания дозы с помощью четырех имеющихся дозиро-
вок эффективно у 93,3%. Потребность в назначении 
препарата в  дозе амлодипин 5  мг/ирбесартан 150  мг 
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