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По данным официального сайта Всемирной орга-
низации здравоохранения, повышенное кровяное 
давление является причиной 7,5 миллионов смертей 
ежегодно, что составляет 12,8% всей смертности 
в мире. Артериальная гипертония ответственна за 57 
миллионов человеко-лет потери трудоспособности. 
Распространённость этого заболевания только растёт.

Контроль артериального давления – до сих пор 
одна из важнейших и далёких от окончательного 
решения проблем не только медицины, но и обще-
ства. В недавно опубликованной статье швейцарских 
исследователей (Armario et al.) указывается, что 
в большинстве европейских стран артериальное дав-
ление контролируется плохо. Особенно низок уро-
вень контроля у пациентов группы высокого риска 
осложнений, среди которых страдающие сахарным 
диабетом, болезнями почек, ишемической болезнью 
сердца. Авторы отмечают, что это обусловлено рядом 
причин. Во-первых, причины, непосредственно свя-
занные с пациентами: их социально-экономическим 
положением и образом жизни, а также с сопутствую-
щими заболеваниями и тяжестью самой гипертонии. 
Но и гипотензивная терапия как таковая часто оказы-
вается камнем преткновения: к примеру, когда неудо-
бен приём препаратов или их эффект развивается 
слишком долго. Известно, что только 30% больных 
достаточно монотерапии. Остальным нужно назна-
чать одновременно два-четыре препарата, среди 
которых диуретики, влияющие на систему ангиотен-
зина, средства и блокаторы кальциевых каналов [1]. 
В другой работе, в журнале “Herz” (Hoyer), указыва-
ется, что хотя успешное лечение артериальной гипер-
тонии основано на сочетании немедикаментозного 
и лекарственного подходов, реально добиться успеха 
можно лишь путём подбора наиболее подходящих 
больному препаратов. Доказательный уровень “А” 
в характеристике эффективности и безопасности 
достигнут только для пяти групп препаратов: тиази-
дов, ингибиторов ангиотензинпревращающего фер-

мента, блокаторов рецепторов ангиотензина, бета-
блокаторов и антагонистов кальциевых каналов. 
Только эти средства в полной мере одобрены для 
лечения артериальной гипертензии. Автор статьи 
подчёркивает, что нормализация артериальной 
гипертензии на многие годы возможна и важнейшую 
роль в этом играет терапия удобными для приёма 
длительно действующими препаратами [2].

Международное Объединение по борьбе с гипер-
тензией (International Society of Hypertension) провело 
исследование стандартов терапии этого заболевания 
во всём мире. В него вошло 77 стран. Было обнару-
жено неожиданное единство в стратегиях лечения 
артериальной гипертонии: во всех странах приме-
няли антагонисты кальция, диуретики и блокирую-
щие ангиотензиновую систему средства. Критерием 
начала терапии практически во всех странах счита-
ются значения давления выше 140/90 мм рт.ст. [7].

Блокаторы медленных кальциевых каналов среди 
гипотензивных средств играют далеко не последнюю 
роль. Наряду с тремя другими группами, они входят 
в первую линию терапии. Преимущества этих препа-
ратов продолжают открываться, создаются новые 
молекулы, лучше переносимые, длительно действую-
щие, более эффективные.

Особое внимание следует уделять дигидропириди-
новым препаратам. Их гипотензивный эффект наи-
более выражен. Он имеет следующий механизм. 
Изначально базальный тонус гладкомышечной 
клетки поддерживается постоянным медленным вхо-
дом кальция сквозь каналы. “Антагонисты кальция” 
прикрепляются к рецепторам с внутренней стороны 
клеточной мембраны, особенно эффективно взаимо-
действуя с клеткой в состоянии деполяризации. Про-
исходит снижение потока кальция через мембрану, 
гладкомышечная клетка расслабляется. Уменьшение 
постоянного медленного тока ионов ведёт и к пони-
жению её базального тонуса: сосуд расширяется, 
общее периферическое сопротивление снижается. 
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Такой эффект не зависит от этиологии артериальной 
гипертонии. Он универсален, так как воздействие 
оказывается на звено первого порядка – собственно, 
на тонус сосудов [3].

Новый дигидропиридиновый антагонист кальци-
евых каналов – лерканидипин – пришёл на смену 
амлодипину и фелодипину. Разработчик – компания 
“Рекордати”, выпускающая препарат под названием 
Занидип

®
-Рекордати. Всасывание препарата полное, 

максимальная концентрация в плазме достигается 
спустя 1,5–3 часа и составляет 3,3 нг/мл после приёма 
10 мг и 7,66 нг/мл после приёма 20 мг. Препарат на 
98% связывается с белками, поэтому в ситуациях 
гипоальбуминемии свободная фракция лерканиди-
пина может увеличиваться. При повторном приёме 
не кумулируется. Элиминация происходит путём 
метаболизма системой цитохрома с участием CYP3A4. 
Около половины принятой дозы выводится с мочой, 
Т

 1/2
=8–10 ч. Лекарственное взаимодействие не выра-

жено. С осторожностью лерканидипин, как и все 
антагонисты кальция, применяют с дигоксином. 
Индукторы CYP3A4 (антидепрессанты, рифамицин) 
и ингибиторы (азолы, эритромицин) могут, соответ-
ственно, снижать или усиливать гипотензивное дей-
ствие.

Важно помнить о селективности молекул препа-
рата по отношению к клеткам гладкой мускулатуры 
артерий. Сосудистая селективность позволит избе-
жать множества побочных эффектов. В частности, 
показано, что у лерканидипина практически не 
встречается свойственного антагонистам кальция 
отёка нижних конечностей [16, 17]. Кроме того, лер-
канидипин обнаружил способность снижать актив-
ность матриксных металлопротеаз, индуцированной 
NO-синтазы и фактора некроза опухоли альфа. Это 
имеет прямое отношение к предотвращению ослож-
нений атеросклероза, снижению активности воспа-
ления в стенке сосуда, улучшению функции эндоте-
лия [4, 5]. Следует отметить, что современная терапия 
артериальной гипертонии не может ограничиваться 
только снижением давления. Новые поколения гипо-
тензивных препаратов обычно обладают спектром 
органопротективных свойств. Лерканидипин – не 
исключение. Ниже представлен ряд новейших дан-
ных, связанных с его противовоспалительным, анти-
оксидантным, нефропротективным, антидиабетиче-
ским и другими эффектами.

Израильские авторы (Farah et al.) исследовали 
новые механизмы развития эссенциальной артери-
альной гипертонии. Известно, что инсулинорези-
стентность, воспаление и свободно-радикальное 
повреждение вносят существенный вклад в развитие 
гипертонии. Обнаружена положительная связь между 
активностью полиморфно-нуклеарных лейкоцитов, 
которые выделяют супероксид-анион, содержанием 
в них кальция и степенью резистентности к инсу-

лину. Выявлено, что лерканидипин после двухмесяч-
ного применения достоверно и значительно снижал 
апоптоз полиморфно-нуклеарных лейкоцитов и уро-
вень С-реактивного белка, общее число лейкоцитов, 
уровень инсулина сыворотки крови. Авторы заклю-
чают, что данный препарат показан больным артери-
альной гипертонией не только в связи с гипотензив-
ным эффектом, но и для влияния на сопутствующую 
патологию – сахарный диабет, атеросклероз [6].

Выявлено, что применяемые при артериальной 
гипертонии блокаторы кальциевых каналов оказы-
вают благоприятное влияние на течение хронической 
обструктивной болезни лёгких. Это обусловлено нару-
шением гомеостаза кальция в Т-лимфоцитах, непра-
вильной работой протеинкиназы С и индуцированной 
NO-синтазы (iNOS). Применение препарата из группы 
дигидропиридинов уменьшало концентрацию каль-
ция в лимфоцитах, уменьшало активность iNOS и уве-
личивало – эндотелиальную NO-синтазы (eNOS). 
Авторы отмечают, что кроме очевидного гипотензив-
ного эффекта и положительного влияния на лёгочную 
гипертензию, дигидропиридины могут уменьшать сте-
пень воспаления в бронхах при хронической обструк-
тивной болезни лёгких, а, значит, замедлять ремодели-
рование бронхов и усугубление правожелудочковой 
сердечной недостаточности [9].

Веществом, входящим в антиоксидантную систему 
организма, является тетрагидрофолатредуктаза. Xu et 
al. обнаружено взаимодействие лерканидипина 
с одним из компонентов этого фермента, что отчасти 
объясняет механизм ангиопротективного эффекта 
препарата. Авторы подчёркивают, что такое взаимо-
действие не обязательно зависит от степени гипотен-
зивного эффекта [15].

Сообщается о нефропротективных свойствах бло-
каторов кальциевых каналов. В эксперименте 
с острым повреждением почек показано, что после 
применения препаратов в ткани почек оказалось 
повышенным содержание супероксиддисмутазы 
и глутатионпероксидазы и пониженным – малоно-
вого альдегида. Это свидетельствует о скрытых поло-
жительных свойствах данной группы препаратов, за 
счёт которых создаётся положительный эффект их 
использования [10, 11]. Сообщается также, что бло-
каторы кальциевых каналов третьего поколения 
улучшают внутрипочечную гемодинамику. В иссле-
довании Ott et al. в группе новых препаратов досто-
верно ниже было внутриклубочковое давление, что, 
в частности, объясняет ранее обнаруженное свойство 
снижения альбуминурии для дигидропиридинов 
нового поколения [12].

О том, насколько перспективно использование 
блокаторов кальциевых каналов, говорят попытки 
комбинированного применения двух препаратов 
этой группы – например, дигидропиридинового 
и фенилалкиламинового ряда. Alviar et al. сообщают, 
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что подобная комбинация приводила к значительно 
более выраженному снижению артериального давле-
ния, нежели препараты порознь, тогда как частота 
побочных эффектов не изменилась. Авторы назы-
вают перспективным подобное направление, хотя 
и предупреждают о необходимости крупномасштаб-
ных рандомизированных исследований [13].

Важно помнить об особенностях лечения артери-
альной гипертонии у пожилых пациентов. Кроме 
уже упомянутых исследований, Borghi et al. указы-
вают, что средствами первой линии у таких больных 
должны быть диуретики и дигидропиридиновые 
блокаторы кальциевых каналов [8]. Однако, следует 
отметить, что склонность к выведению калия 
у ди уретиков может неблагоприятно сказаться на 
сопутствующей кардиальной патологии у этой кате-
гории больных. Следовательно, лучший эффект сле-
дует ожидать от блокаторов кальциевых каналов 
последних поколений и, в первую очередь, леркани-
дипина, комбинированного, при необходимости, 
с антагонистом ангиотензинового рецептора. 
К подобным заключениям приходит в своём обзоре 
по гипотензивной терапии у пожилых людей Duprez. 
Опираясь на данные исследования HYVET, автор 
делает вывод, что изолированную систолическую 
гипертензию, свойственную старым людям, очень 
трудно контро лировать. Среди средств выбора группы 
антагонистов кальция – блокаторы рецепторов анги-
отензина. Другие средства, особенно бета-блокаторы, 
в подобных случаях не столь полезны [14].

Итак, базис современной стратегии назначения 
гипотензивной терапии складывается из пяти групп 
лекарственных средств. Среди них важную роль 
играют новые антагонисты кальциевых каналов. Их 
эффективность и безопасность подтверждены круп-
ными рандомизированными исследованиями, предо-
ставляющими препаратам уровень доказательности 
“А”. Полученные таким путём сведения составляют 
инструкцию к применению лекарственного средства. 
Но часто за их рамками остаётся множество полезных 
данных, получение которых не было целью этих 
исследований. Специфические популяции, экспери-
менты, мета-анализы обычно представляют инфор-
мацию, недоступную для отражения в инструкции.

В этой статье мы обратились к дигидропиридино-
вым блокаторам кальциевых каналов третьего поко-
ления, в частности, к лерканидипину (оригинальное 

название – Занидип
®

-Рекордати). Это препарат 
с продолжительностью действия 24 часа, основной 
эффект которого – гипотензивный – развивается за 
счёт торможения тока катионов кальция в гладкомы-
шечные клетки резистивных сосудов. Тем самым, 
снижается общее периферическое сопротивление, 
а вместе с ним – диастолическое давление. Этот 
эффект универсален, он не зависит от этиологии 
артериальной гипертензии, так как гипотензивное 
действие обусловлено прямым расширением прос-
вета резистивной артерии. Лерканидипин действует 
и на систолическую гипертензию, но иным путем. 
Улучшая за счёт расширения артерий кровообраще-
ние в тканях, в том числе в почках, он способствует 
нормализации объёма циркулирующей крови. Вслед 
за выведением жидкости падает и давление. Этому 
препарату не свойственны периферические отёки.

Как показано выше, кроме прямого действия, 
у лерканидипина существуют дополнительные поло-
жительные эффекты: нефропротективный, противо-
воспалительный, антиатеросклеротический и другие. 
Он благотворно влияет на функцию эндотелия, инсу-
линорезистентность и в целом – на сердечно-сосуди-
стый прогноз. Этот препарат показал преимущества 
у пожилых пациентов.

Сложности подбора гипотензивной терапии 
связаны с необходимостью чёткого соблюдения 
пациентом дозировок, стремлением к минимиза-
ции интервалов приёма, равномерностью и ста-
бильностью действия препаратов. По сути, необхо-
дим строго индивидуальный подход. Среди пяти 
применяемых групп гипотензивных препаратов 
всеми необходимыми качествами в равной степени 
обладают далеко не все. В этой статье были рассмо-
трены блокаторы кальциевых каналов, их новей-
ший представитель – лерканидипин (Занидип

®
-

Рекордати). Его приём удовлетворяет подходу 
к гипотензивной терапии, позволяющему добиться 
ровного стабильного 24-часового контроля над 
артериальным давлением. Сегодня такой подход 
подкреплён прочнейшим фундаментом доказатель-
ной медицины.

Индивидуальная гипотензивная терапия воз-
можна и необходима. Одним из средств, дающих эту 
возможность, является блокатор кальциевых кана-
лов – лерканидипин – обладающий целым спектром 
благоприятных эффектов. 
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Challenges in hypotensive therapy: the role of calcium antagonists
Taratukhin E. O., Teplova N. V.

The paper addresses the role of calcium channel blockers (CCB) in the treatment 
of patients with arterial hypertension and concomitant pathology. The authors 
present the findings of the recent studies on CCB effects on renal function, 
bronchial function, and systemic inflammation. This additional information on 
comorbidities is essential for the doctors’ choice of optimal individualised 
therapy.
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