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Артериальная гипертензия (АГ), несмотря на име‑
ющиеся достижения в борьбе с ней, является одним 
из  самых распространенных сердечно‑сосудистых 
заболеваний (ССЗ) у взрослых [1, 2]. Распространен‑
ность АГ среди взрослого населения составляет 
30‑45% [3]. В  Российской популяции среди мужчин 
в возрасте 25‑65 лет распространенность АГ несколь‑ 
ко выше (в некоторых регионах она достигает 47%), 
тогда как среди женщин распространенность АГ 
~40% [4]. Распространенность АГ увеличивается 
с возрастом, достигая 60% и выше у лиц старше 60 лет 
[3]. Согласно прогнозу, распространенность АГ будет 
расти во всем мире, и к 2025г число пациентов с АГ 
увеличится на  15‑20%, достигнув 1,5 млрд [5], что 
связно с  увеличением продолжительности жизни 
и ростом факторов риска. Повышенное артериальное 
давление (АД) является основным фактором разви‑
тия преждевременной смерти и  причиной почти 10 
млн смертей и более чем 200 млн случаев инвалидно‑
сти в мире [1, 2]. Уровень систолического АД (САД) 
≥140  мм рт.ст. ассоциируется с  повышением риска 
смертности и инвалидности в 70% случаев, при этом 
наибольшее число смертей в течение года, связанных 
с уровнем САД, возникают вследствие ишемической 
болезни сердца (ИБС), ишемических и геморрагиче‑
ских инсультов [2]. Между уровнем АД и риском ССЗ 
существует прямая связь. Эта связь начинается 
с относительно низких значений — 110‑115 мм рт.ст. 
для САД и 70‑75 мм рт.ст. для диастолического АД [7].

Современные требования к  антигипертензивной 
терапии включают в  себя снижение АД до  целевого 

уровня, обеспечение протективного действия на ор‑ 
ганы‑мишени и  уменьшение числа сердечно‑сосудис‑
тых событий, что достигается воздействием на  ряд 
нейрогуморальных систем (ренин‑ангиотензин‑аль‑
достероновую (РААС), симпато‑адреналовую сис‑
темы и  т. д.), ответственных за  развитие органных 
нарушений [6]. К числу основных 5 классов антиги‑
пертензивных препаратов относятся: ингибиторы 
АПФ (иАПФ), блокаторы рецепторов ангиотензина‑
II (БРА), бета‑блокаторы (ББ), блокаторы кальцие‑
вых каналов (АК) и диуретики (тиазидные — гидро‑
хлоротиазид, и  тиазидоподобные  — хлорталидон 
и  индапамид). Однако многочисленными рандоми‑
зированными клиническими исследованиями (РКИ) 
показано, что монотерапия эффективно снижает АД 
лишь у ограниченного числа пациентов АГ, большин‑
ству пациентов для контроля АД требуется комбина‑
ция как минимум из  двух препаратов. Метаанализ 
>40 исследований показал, что комбинация двух 
препаратов из любых двух классов антигипертензив‑
ных средств усиливает степень снижения АД намного 
сильнее, чем повышение дозы одного препарата. Еще 
одно преимущество комбинированной терапии  — 
возможность физиологического и  фармакологиче‑
ского синергизма между препаратами разных клас‑
сов, что может лежать в  основе более выраженного 
снижения АД и  лучшей переносимости лечения. 
Комбинированная терапия позволяет подавить 
контррегуляторные механизмы повышения АД. Все 
преимущества комбинированной терапии присущи 
только рациональным комбинациям антигипертен‑
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зивные препараты (АГП). К ним относятся: иАПФ+ 
диуретик; БРА+диуретик; иАПФ+АК; БРА+АК, 
дигидропиридиновый АК+ББ, АК+диуретик, ББ+ 
диуретик. У  15‑20% пациентов контроль АД может 
быть не достигнут при использовании трёх препара‑
тов. В  этом случае используется комбинация из  4 
и  более АГП. Блокаторы РААС  — ИАПФ и  БРА  — 
являются наиболее часто используемыми классами 
антигипертензивных препаратов, обладающие сход‑
ной эффективностью в отношении сердечно‑сосудис‑
тых осложнений (ССО) и смертности как по сравне‑
нию друг с  другом, так и  по  сравнению с  другими 
классами АГТ [7‑10] и именно эти препараты назна‑
чаются в  составе комбинированной терапии у  боль‑
шинства больных с АГ [6].

Место рамиприла у пациентов с АГ
Ингибиторы АПФ являются эффективными пре‑

паратами для лечения пациентов с АГ, снижают забо‑
леваемость и  смертность от  сердечно‑сосудистых 
событий у пациентов с АГ. Однако не все иАПФ оди‑
наково эффективно контролируют АД и  улучшают 
прогноз у пациентов с АГ. ИАПФ, как и многие дру‑
гие классы препаратов, применяемые для лечения 
пациентов с АГ, при одинаковом механизме действия 
различаются по  фармацевтическим и  фармакокине‑
тическим параметрам. Это обусловливает различия 
клинических эффектов при их применении. Наличие 
“класс‑эффекта” у иАПФ можно предположить, т. к. 
эффекты иАПФ обусловлены влиянием на  РААС 
в  виде подавления превращения ангиотензина I 
в ангиотензин II за счет действия на АПФ, что сопро‑
вождается уменьшением вазоконстрикции, активно‑
сти симпатической нервной системы и  выраженно‑
сти трофических эффектов ангиотензина II на сердце 
и сосуды [11] и подавления деградации брадикинина, 
обладающего вазодилатирующими свойствами. 
Однако наличие класс‑эффекта по всем клинически 
важным характеристикам не  подтверждается РКИ.

Среди иАПФ можно выделить рамиприл, который 
обладает превосходными терапевтическими качест‑
вами по  сравнению с  большинством других доступ‑
ных иАПФ [12‑17]. Рамиприл содержит в  своем 
составе карбоксильную группу. Это длительно дей‑
ствующее липофильное пролекарство, которое в пе‑ 
чени превращается в активно действующее вещество 
рамиприлат. По  способности блокировать актив‑
ность АПФ в  плазме крови рамипирил может счи‑
таться одним из  наиболее мощных иАПФ [18]. Все 
иАПФ влияют на  активность АПФ плазмы крови, 
но  рамиприл относят к  немногочисленной группе 
ингибиторов АПФ, которые способны подавлять 
активность тканевого АПФ у  человека [19‑21].

Рамиприл длительно действующее липофильное 
пролекарство, он достигает максимальной концент‑
рации в  крови примерно через 1‑2 ч, рамиприлат 

через 2‑4 ч после приема, время полувыведения 
из  плазмы составляет 5 ч и  13‑17 ч [18], соответ‑
ственно, тканевого рамиприлата >50 ч, поэтому про‑
должительность его действия при однократном при‑
еме 24 ч [18, 22, 23]. Биодоступность рамиприла равна 
44‑66% и  не  зависит от  сопутствующего приема 
пищи, хотя скорость абсорбции при этом снижается 
[22, 24, 25]. После абсорбции рамиприл подвергается 
довольно выраженному метаболизму первого прохо‑
ждения в  печени, в  результате которого образуются 
как активные, так и  неактивные его метаболиты. 
За  счет расщепления эфирной группы (в основном 
осуществляющееся в печени) происходит превраще‑
ние рамиприла в его активный двухосновный метабо‑
лит рамиприлат. Способность активного метаболита 
рамиприлата к подавлению активности АПФ в 6 раз 
превышает таковую самого рамиприла. Рамиприл 
имеет как печеночный (60%), так и почечный (40%) 
пути выведения, что дополнительно увеличивает без‑
опасность лечения пациентов, имеющих нарушения 
работы печени и/или почек. При приеме рамиприла 
1 раз/сут. устойчивая концентрация рамиприлата 
в  плазме крови достигается после приема 4‑й дозы 
и не меняется в дальнейшем [26].

Клиническая эффективность применения рами‑
прила при артериальной гипертензии подтверждена 
многочисленными РКИ. Прием рамиприла в  виде 
монотерапии в дозе 2,5‑10 мг/сут. приводил к эффек‑
тивному снижению как систолического, так и  диа‑
столического АД, а  также достижению желаемого 
уровня АД у  50‑70% больных [24, 27‑29]. В  тех слу‑
чаях, когда монотерапия рамиприлом не  приводила 
к достаточному снижению АД, антигипертензивный 
эффект можно значительно увеличить за  счет соче‑
танного приема с диуретиками или другими АГП [30‑
33]. Результаты нескольких исследований свидетель‑
ствуют об  эффективности применения рамиприла 
для уменьшения гипертрофии миокарда левого желу‑
дочка (ГЛЖ). Применение рамиприла по сравнению 
с  плацебо в  течение 4 лет у  506 больных с  высоким 
риском осложнений ССЗ, но  в  отсутствие высокого 
уровня АД в  среднем приводило к  уменьшению 
индекса массы миокарда левого желудочка на 2,02 г/
м2 (p=0,02) [34]. Применение рамиприла в  дозе 2,5‑
20,0 мг/сут. в течение 3 мес. после острого инфаркта 
миокарда (ОИМ) приводило к  выраженному умень‑
шению индекса массы миокарда левого желудочка 
(ММЛЖ) с  90±25 до  77±21 г/м2 (p<0,0005) [35]. 
Прием рамиприла по  5 мг/сут. по  сравнению с  пла‑
цебо в течение 6 мес. в исследовании, включавшем 38 
больных сахарным диабетом (СД) 2 типа с нормаль‑
ным уровнем АД в отсутствие альбуминурии и ГЛЖ, 
приводил к  статистически значимому снижению 
ММЛЖ на  11,9 г/м2 при 95% ДИ от  0,7 до  23,1 г/м2 
(p=0,037). Причем ММЛЖ уменьшалась независимо 
от снижения уровня АД [36].
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Эффективность лечения рамиприлом доказана 
у  пациентов с  сердечной недостаточностью и/или 
инфарктом миокарда (ИМ). В  исследовании HEART 
(Healing and Early Afterload Reducing Therapy) [37], 
включавшем 352 больных с  передним ОИМ сравни‑
вали безопасность и эффективность раннего (в тече‑
ние 1‑14 сут. от начала симптомов ОИМ) и отсрочен‑
ного (в течение 14‑90 сут. от начала симптомов ОИМ) 
начала применения рамиприла для предупреждения 
отрицательной динамики показателей площади левого 
желудочка (ЛЖ) и фракции выброса (ФВ) ЛЖ, оцени‑
ваемых с  помощью эхокардиографии в  полной дозе 
(по 10 мг/сут.) и низкой дозе рамиприла (по 0,625 мг/
сут.). Было установлено, что, в  отличие от  отсрочен‑
ного начала приема рамиприла, раннее начало его 
применения при ОИМ приводит к уменьшению ремо‑
делирования ЛЖ и к увеличению ФВ ЛЖ [37].

Известно, что развитие сердечной недостаточно‑
сти (СН) при ОИМ следует считать неблагоприятным 
прогностическим фактором даже в тех случаях, если 
признаки СН проходят в течение 24 ч. Влияние при‑
ема рамиприла в такой ситуации изучали в многоцент‑
ровом РКИ AIRE (Acute Infarction Ramipril Efficacy) 
[38], включавшем 2006 больных с  признаками СН 
после развития ОИМ. На 3‑10 сут. от начала симпто‑
мов ОИМ больных распределяли в  группы приема 
рамиприла или плацебо. Прием рамиприла начинали 
с  дозы 1,25 мг 2 раза/сут. с  последующим увеличе‑
нием до 5 мг 2 раза/сут. В группе рамиприла отмеча‑
лось статистически значимое снижение относитель‑
ного риска (RR) смерти на 27% (RR=0,73 при 95% ДИ 
от  11 до  40%; p=0,002) и  частоты развития других 
неблагоприятных клинических исходов [38]. Возмож‑
ность длительного сохранения достигнутого эффекта 
применения рамиприла, отмеченная в исследовании 
AIRE доказана в  обсервационном исследовании 
AIREX (AIRE Extension) [39], в  которое были вклю‑
чены 603 участника основного исследования AIRE, 
наблюдавшиеся дополнительно еще в  течение 3 лет.

В исследовании APRES (Angiotensin‑converting 
Enzyme Inhibition Post Revascularization Study) [40] 
изучали эффективность применения рамиприла по 
сравнению с  плацебо у  больных, у  которых выполня‑
лась реваскуляризация миокарда, что чрезвычайно 
актуально в  настоящее время. В  исследование были 
включены 159 больных с  ФВ ЛЖ от  30 до  50% после 
коронарного шунтирования или ангиопластики коро‑
нарных артерий. Применение рамиприла приводило 
к статистически значимому снижению основного ком‑
бинированного показателя смертности от заболевания 
сердца, частоты развития ОИМ или развития клиниче‑
ских признаков СН на 58% (при 95% ДИ от 7 до 80%; 
p=0,031). Причем эффективность применения рами‑
прила оставалась статистически значимой как у  боль‑
ных с ФВ <40%, так и выше этого уровня, а также неза‑
висимо от типа выполняемого вмешательства.

Рамиприл (исследование HOPE, >9 тыс. пациен‑
тов высокого и очень высокого риска) и периндоприл 
(исследование EUROPA) являются единственными 
ингибиторами АПФ, для которых доказана способ‑
ность профилактики сердечно‑сосудистых событий 
и снижения сердечно‑сосудистой смертности у паци‑
ентов с  высоким сердечно‑сосудистым риском. 
Исходно средний уровень АД при включении паци‑
ентов в исследование HOPE составил 139±20/79±11 мм 
рт.ст. и  соответствовал высокому нормальному АД. 
В группе рамиприла АГ в анамнезе отмечалась у 47,6% 
больных. Через 4 года после завершения включения 
больных исследование было прекращено на  2 года 
раньше запланированного срока, поскольку при 
повторном проведении анализа промежуточных 
результатов были выявлены статистически значимые 
преимущества применения рамиприла по сравнению 
с плацебо.

На фоне применения рамиприла наблюдалось 
достоверное снижение неблагоприятных клиниче‑
ских исходов: ИМ, инсульт или смерть от  осложне‑
ний ССЗ на  22%; всех случаев инсульта на  32%; 
фатального инсульта на  61%; общей смертности 
на 17%; смертности от ССЗ на 25%; смертности от ИМ 
на  20%. Положительное влияние лечения рамипри‑
лом на риск развития ССО не зависел от наличия или 
отсутствия СД, АГ, заболеваний почек; пола и  возрас‑ 
та. Лечение рамиприлом было эффективно у пациен‑
тов с  ИБС или перенесенным ОИМ. Следует отме‑
нить, что применение рамиприла по  сравнению 
с  плацебо приводило к  снижению частоты развития 
новых случаев СД. Таким образом, результаты иссле‑
дования HOPE впервые свидетельствовали о том, что 
применение иАПФ рамиприла по  сравнению с  пла‑
цебо снижает смертность от осложнений ССЗ, частоту 
развития ОИМ и  инсульта у  больных с  высоким 
риском развития ССО и смерти от них [41]. 

Результаты исследования HOPE, доказавшие по‑ 
|ложительное влияние рамиприла на прогноз у боль‑
ных с ССЗ, в последующем были подтверждены дан‑
ными, полученными в ходе применения других иАПФ. 
В частности, результаты исследования EUROPA [42] 
свидетельствовали о  том, что при стабильном тече‑
нии ИБС без признаков СН прием периндоприла 
в дозе 8 мг/сут. приводил к статисти чески значимому 
снижению риска развития небла гоприятных клини‑
ческих исходов, включенных в основной комбиниро‑
ванный показатель (смертность от ССЗ, частота раз‑
вития не  смертельного ОИМ или остановка крово‑
обращения с успешной реанимацией) на 20%. В ис‑ 
следование HOPE и  EUROPA отмечалось примерно 
одинаковое снижение RR развития ИМ на 20% и 22%, 
соответственно. Однако, несмотря на почти одинако‑
вое снижение RR развития клинических исходов, 
снижение абсолютного риска было более выражен‑
ным в исследовании HOPE по сравнению с исследо‑
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ванием EUROPA. Для значимых клинических исхо‑
дов снижение абсолютного риска было равно 3,8% 
и  2,0%, соответственно, а  для ОИМ 2,4% и  1,4%. 
Таким образом, число больных, которых необходимо 
лечить определенным методом в течение определен‑
ного времени, чтобы достичь определенного благо‑
приятного исхода или предотвратить один неблаго‑
приятный исход, рассчитанный для основного пока‑
зателя в исследованиях HOPE и EUROPA, было равно 
26 и  50 пациентов, а  для ИМ 42 и  71 пациентов. 
То есть для предотвращения развития 1 неблагопри‑
ятного клинического исхода необходимо лечить 
рамиприлом почти в 2 раза меньшее число больных, 
чем периндоприлом.

После публикации результатов исследования 
HOPE существенно изменилась тактика применения 
иАПФ. В частности, в Канаде в провинции Онтарио 
частота применения рамиприла возросла более чем 
на 400% [43]. К сожалению, в России значимого уве‑
личения частоты назначения рамиприла не  прои‑
зошло, и врачи продолжают назначать другие иАПФ 
(например, лизиноприл или эналаприл), не  имею‑
щие доказательств эффективности у пациентов высо‑
кого риска.

Экономическая эффективность применения ра‑ 
миприла была доказана у больных с низким, средним 
и высоким сердечно‑сосудистым риском [44]. Анализ 
основывался на  информации о  стоимости лечения 
больных в Великобритании и результатах исследова‑
ния HOPE, исходя из данных которого предполагае‑
мый риск смерти в течение 1 года в группах низкого, 
среднего и высокого риска достигал 1,00, 2,44 и 4,50%, 
соответственно. Экономическую эффективность 
оценивали по стоимости 1 года спасенной жизни при 
использовании рамиприла в течение 5 лет. Результаты 
анализа свидетельствовали о  том, что стоимость 1 
года спасенной жизни при лечении рамиприлом 
в течение 5 лет в  группах низкого, среднего и высо‑
кого риска была £36 тыс., £13 тыс. и £4 тыс., соответ‑
ственно, а  в  течение 20 лет терапии £5300, £1900 
и  £100, соответственно, что свидетельствовало 
о высокой экономической эффективности примене‑
ния рамиприла у  больных с  разным риском смерти 
от  ССО. Такая стоимость 1 года спасенной жизни 
по современным критериям считается высоко эконо‑
мически эффективной. Считается, что экономиче‑
ская эффективность рамиприла у  лиц, имеющих 
средний риск развития осложнений ССЗ, сопоста‑
вима с таковой статинов [44]. Результаты еще одного 
анализа [45], основанного на  данных о  применении 
рамиприла в течение 4 лет у 9 тыс. больных с высоким 
риском развития ССО, но ФВ ЛЖ >40%, свидетель‑
ствовали о  снижении общих расходов на  лечение 
за счет терапии, которое достигало $871 тыс. То есть 
тактика лечения, основанная на  применении рами‑
прила у таких больных, позволяла экономить общие 

расходы на лечение. Результаты фармакоэкономиче‑
ского анализа, основанного на  результатах исследо‑
вания AIRE, также свидетельствовали о высокой эко‑
номической эффективности применения рамиприла 
у больных с ОИМ и признаками СН [46], стоимость 1 
спасенной жизни за  счет применения рамиприла 
через 1, 2 и  3,8 года составила $4290, $2358 и  $1837, 
соответственно, что соответствует об очень высокой 
экономической эффективности.

Среди всех иАПФ рамиприл имеет наибольшую 
доказательную базу. Лечение рамиприлом приводит 
к значимому гипотензивному эффекту у больных АГ. 
Эффективность применения рамиприла была под‑
тверждена у больных, находящихся на разных этапах 
развития сердечно‑сосудистого и  сердечно‑почеч‑
ного континуума. Рамиприл единственный иАПФ, 
для которого в ходе выполнения крупного РКИ была 
доказана возможность увеличения числа больных 
с  нарушенной толерантностью к  углеводам, достиг‑
ших нормального уровня глюкозы в  крови. Следует 
особо отметить высокую эффективность применения 
рамиприла для снижения риска инсульта, причем 
этот эффект рамиприла более выражен, чем у других 
иАПФ. Эффективность применения рамиприла, 
выявленная в  РКИ, была подтверждена и  при дли‑
тельном наблюдении за участниками этих исследова‑
ний, при открытом приеме рамиприла. Лечение 
рамиприлом пациентов с АГ во многих случаях ока‑
зывается не  только эффективным, но  и  экономиче‑
ски выгодным.

Место индапамида у пациентов с АГ
Диуретики были самыми популярными препара‑

тами для лечения гипертонии >30 лет, начиная 
с  момента их клинического использования в  1957г 
[47]. Диуретики оказывают выраженный антигипер‑
тензивный эффект и остаются краеугольным камнем 
антигипертензивной терапии. Их эффективность 
в  предотвращении ССО и  смертности подтверждена 
в РКИ и метаанализах [48]. Диуретики более эффек‑
тивно предотвращают СН, чем другие классы препа‑
ратов [8]. В настоящее время ведутся дискуссии о том, 
следует  ли предпочесть тиазидоподобные диуретики 
классическим тиазидным диуретикам, хотя их пре‑
восходство не  было подтверждено в  РКИ с  прямым 
сравнением. Недавний метаанализ плацебо‑конт‑
ролируемых РКИ показал сходные эффекты трех 
типов диуретиков на  сердечно‑сосудистые исходы 
[48]. Таким образом, при отсутствии прямых сравни‑
тельных исследований и, с учетом того, что гидрохло‑
ротиазид является компонентом многих фикси‑
рованных комбинаций, можно рекомендовать рав‑
ноценное использование тиазидов, индапамида 
и  хлорталидона [6]. Тиазидные и  тиазидоподобные 
диуретики снижают уровень сывороточного калия 
и  имеют менее благоприятный профиль безопасно‑
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сти, чем блокаторы РААС [48, 49]. Они могут способ‑
ствовать повышению инсулинорезистентности и  рис‑ 
ка развития СД. Недавно проведенные исследования 
показали, что снизить негативное влияние тиазидов 
на  метаболизм глюкозы можно добавлением калий‑
сберегающего диуретика [50]. И тиазидные, и тиази‑
доподобные диуретики характеризуются снижением 
антигипертензивной эффективности при скорости 
клубочковой фильтрации менее 45 мл/мин, а  при 
скорости клубочковой фильтрации менее 30 мл/мин 
препараты становятся неэффективными. В этом слу‑
чае в  качестве альтернативы следует использовать 
петлевые диуретики. Однако низкие дозы диурети‑
ков, особенно в  сочетании с  блокаторами РААС, 
необходимы для наилучшего соотношения эффек‑
тивности и  безопасности антигипертензивной тера‑
пии [6]. Таким образом, диуретики остаются первой 
линией терапии у пациентов с АГ.

Индапамид является тиазидоподобным сульфона‑
мидным диуретиком, специально разработанным для 
лечения АГ. Его антигипертензивная эффективность 
была доказана в большом числе РКИ как по сравне‑
нию с плацебо, так и другими АГП [51‑54]. Индапа‑
мид в отличие от других диуретиков, метаболически 
нейтрален и  не  оказывает отрицательного влияния 
на липидный [55] и углеводный обмен [56]. Индапа‑
мид, диуретик со свойствами АК, обладает двойным 
действием, вследствие чего оказывает как быстрый, 
так и долговременный антигипертензивный эффекты. 
Быстрый эффект обусловлен натрийуретическим 
действием, характерным для представителей класса 
диуретиков. Долговременный антигипертензивный 
эффект уникален именно для индапамида и характе‑
ризуется прямым вазодилатирующим действием 
за  счет блокирования медленных кальциевых кана‑
лов в  гладкомышечных клетках сосудистой стенки, 
повышения синтеза простациклина в  сосудистой 
стенке и простагландина Е2 (ПГЕ2) в почках и подав‑
ления синтеза эндотелийзависимого вазоконстрик‑
торного фактора [57]. Индапамид оказывает антиги‑
пертензивное действие в дозах, не обладающих выра‑
женным диуретическим эффектом, а в высоких дозах 
не влияет на степень снижения АД, несмотря на уве‑
личение диуреза.

Индапамид в  дозе 1,5 мг показал сопоставимую 
антигипертензивную эффективность с  гидрохлоро‑
тиазидом 25 мг или амлодипином 5 мг [58]. Метаана‑
лиз сравнения антигипертензивной эффективности 
индапамида в дозе 1,5 мг с другими АГП в виде моно‑
терапии у  пациентов с  АГ показал, что индапамид 
более эффективно снижает САД (‑22,2  мм рт.ст.) 
и  одинаково эффективно снижает диастолическое 
АД (‑11,7  мм рт.ст.) [59]. Для индапамида доказано 
выраженное органопротективное действие и способ‑
ность снижать сердечно‑сосудистый риск. Напри‑
мер, индапамид более эффективен, чем эналаприл 

в дозе 20 мг по уменьшению ГЛЖ [60], и равен энала‑
прилу в  снижении микроальбуминурии у  пациентов 
с АГ и СД 2 типа [61]. Индапамид продемонстрировал 
способность значительно снижать избыточную вари‑
абельность АД [62] и  жесткость артерий, уменьшая 
скорость пульсовой волны и  центральное АД [63]. 

Способность индапамида положительно влиять 
на  жесткие конечные точки продемонстрировали 
исследования PROGRESS и HYVET. В исследовании 
PROGRESS индапамид использовался в  качестве 
дополнительной терапии, его добавление к  иАПФ 
привело к значимому снижению частоты повторных 
инсультов на 43% по сравнению с приемом плацебо 
[64]. В исследовании HYVET у больных АГ в возрасте 
старше 80 лет впервые показана возможность досто‑
верного снижения числа смертельных и несмертель‑
ных инсультов на 30%, смертельной и несмертельной 
СН  — на  64%, смертельных инсультов  — на  39%, 
общей смертности — на 21%; имеет выраженную тен‑
денцию к снижению сердечно‑сосудистой и некарди‑
альной смертности, смертности от  ИБС, ХСН [65].

В настоящее время ведутся дискуссии о том, сле‑
дует  ли предпочесть тиазидоподобные диуретики 
классическим тиазидным диуретикам, несмотря 
на  то, что их превосходство не  было подтверждено 
в  РКИ с  прямым сравнением. В  ряде исследований 
(ALLHAT, INSIGHT, ALPINE, ASCOT, PHYLLIS, 
CROSS, MEDICA) было убедительно показано, что 
применение тиазидных диуретиков сопровождается 
повышением уровня глюкозы крови; повышением 
уровня мочевой кислоты; повышением уровня холе‑
стерина липопротеидов низкой плотности, тригли‑
церидов и  снижением липопротеидов высокой 
плотности; ухудшением гломерулярной фильтрации; 
усилением инсулинорезистентности; активацией 
симпато‑адреналовой системы. То  есть имеет место 
появление или усиление компонентов метаболиче‑
ского синдрома. При этом у  подавляющего числа 
пациентов с АГ и ожирением имеется инсулинорези‑
стентность, что приводит к  более раннему пораже‑
нию органов‑мишеней, обусловленному гипертен‑
зией. Принципиальное отличие между тиазидными 
диуретиками и  индапамидом имеется в  отношении 
развития инсулинорезистентности. Доказано ее уси‑
ление при лечении гидрохлоротиазидом, в  то  время 
как индапамид отрицательного влияния на  инсули‑
норезистентность не  оказывает [66, 67]. Индапамид 
характеризуется меньшей частотой развития умерен‑
ного снижения уровня калия в  сыворотке крови, 
не влияет на метаболизм липидов. Еще один частый 
побочный эффект при лечении диуретиками это 
повышение уровня мочевой кислоты  — гипеурике‑
мия. Данные о влиянии индапамида на уровень моче‑
вой кислоты сильно варьируют. В нескольких иссле‑
дованиях было выявлено даже снижение ее уровня. 
Но  ни в  одном из  исследований не  было выявлено 
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повышения более чем на 50 мкмоль/л. Поэтому пода‑
гра и бессимптомная гиперурикемия являются абсо‑
лютным противопоказанием к назначению гидрохло‑
ротиазида и  хлорталидона и  только относительным 
противопоказанием для индапамида [6].

Гидрохлоротиазид в  настоящее время является 
наиболее широко назначаемым диуретиком в комби‑
нации антигипертензивных препаратов, но  в  послед‑
нее время его использование в  качестве препарата 
первого выбора в  составе комбинированной терапии 
у пациентов с АГ было предметом серьезных дискус‑
сий. Фактически индапамид является первым и един‑
ственным диуретиком, специально предназначенным 
для лечения АГ с учетом ассоциированных с ней фак‑
торов риска и обладает большей метаболической ней‑
тральностью. Индапамид следует считать диуретиком 
первого выбора для комбинированной терапии АГ.

Фиксированная комбинация рамиприла с индапами-
дом — обоснованный рекомендациями выбор для паци-
ентов с АГ

Клинические рекомендации “Артериальная гипер‑
тензия у взрослых” 2019г всем пациентам с АГ (кроме 
пациентов низкого риска с АД <150/90 мм рт.ст., паци‑
ентов ≥80 лет, пациентов с  синдромом старческой 
астении) в  качестве стартовой терапии рекомендуют 
комбинацию антигипертензивных препаратов, пред‑
почтительно, фиксированную комбинацию, для улуч‑
шения приверженности к терапии. Предпочтительные 
комбинации должны включать блокатор РААС (иАПФ 
или БРА) и  диуретик или дигидропиридиновый АК 
[68‑72]. Сложный вопрос выбора между комбинаци‑
ями блокатора РААС с диуретиком или дигидропири‑
диновым АК можно решить назначением фиксиро‑
ванной комбинации рамиприла с индапамидом в силу 
наличия у  индапамида прямого вазодилатирующего 
действия за  счет блокирования медленных кальцие‑ 
вых каналов в  гладкомышечных клетках сосудистой 
стенки, подобного дигидропиридиновым АК. Фикси‑
рованная комбинация рамиприла с  индапамидом  — 
Консилар Д24 пол ностью отвечает требованиям 
 рекомендаций к  антигипертензивным препаратам, 
и  позволяет реализовать положительные эффекты 
двух разных комбинаций — блокатора РААС с диуре‑
тиком и блокатора РААС с дигидропиридиновым АК.

Комбинация иАПФ с тиазидным или тиазидопо‑
добным диуретиком является наиболее часто назна‑
чаемой из всех нефиксированных и фиксированных 
комбинаций АГП. Совместное применение иАПФ 
и  диуретиков позволяет расширить круг пациентов, 
достигших целевого уровня АД, и  повысить эффек‑
тивность этой комбинации у  пациентов с  нормо‑ 
и  гипорениновой формами АГ. ИАПФ предотвра‑
щают развитие гипокалиемии, возникающей за счет 
стимуляции выработки альдостерона при действии 
диуретиков, способствуя обратному всасыванию 

калия, теряемому при назначении диуретиков. Сов‑
местное применение иАПФ и  диуретиков способ‑
ствует усиленному выведению натрия из  организма, 
уменьшая тем самым нагрузку объемом. Снижение 
доз иАПФ и  диуретика в  фиксированной комбина‑
ции происходит не только без потери, но даже с уве‑
личением антигипертензивного эффекта и  сниже‑
нием частоты возникновения побочных эффектов.

Консилар Д24 это рациональная комбинация 
АГП — высокоэффективного иАПФ рамиприла и тиа‑
зидоподобного диуретика индапамида. Его отличает 
следующее:

– близкие фармакокинетические показатели ра‑ 
миприла и  индапамида, что особенно важно для 
фиксированных комбинаций;

– простота назначения и  процесса титрования 
дозы, повышающая приверженность пациентов лече‑
нию;

– взаимное потенцирование антигипертензив‑
ного эффекта препаратов, входящих в  комбиниро‑
ванную лекарственную форму, за счет разнонаправ‑
ленности антигипертензивного эффекта входящих 
в нее компонентов, что приводит к увеличению про‑
цента пациентов, достигших целевого уровня АД;

– уменьшение частоты возникновения побочных 
эффектов за  счет особенностей препаратов, входя‑
щих в эту комбинацию; возможности использования 
небольших доз в составе комбинации; взаимной ней‑
трализации их побочных эффектов;

– метаболическая нейтральность;
– усиление органопротективных свойств и потен‑

цирование снижения риска серьезных ССО, таких 
как инсульт, инфаркт, сердечно‑сосудистая и  общая 
смертность;

– уменьшение стоимости лечения за  счет того, 
что цена комбинированных препаратов меньше, чем 
стоимость компонентов, выписываемых врачом раз‑
дельно; производства препарата Российской компа‑
нией в Санкт‑Петербурге.

Применение фиксированной комбинации рамиприла 
с индапамидом у пациентов с АГ

Консилар Д24 первая отечественная оригиналь‑
ная фиксированная комбинация тиазидоподобного 
диуретика индапамида и иАПФ рамиприла для лече‑
ния пациентов с АГ. К выбору АГП необходимо под‑
ходить с  особым вниманием. При выборе должно 
быть учтено множество факторов: демографические 
характеристики (пол и  возраст пациента); наличие 
поражения органов, обусловленного гипертензией 
(почек, сердца, головного мозга, сосудов); сопутству‑
ющих ССЗ (СН, ИБС, инсульта и т. д.), СД; метаболи‑
ческого синдрома; профилактика конверсии паци‑
ента в высокий сердечно‑сосудистый риск; необходи‑
мость специфической профилактики развития СН, 
ОИМ, инсульта и т. д.
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Оба препарата, входящие в состав фиксированной 
комбинации, продемонстрировали в  РКИ выражен‑
ный антигипертензивный эффект и органопротектив‑
ные свойства, способны уменьшать ММЛЖ, оказы‑
вают нефропротективный эффект, в т. ч. и у пациентов 
с сахарным диабетом. Применение как рамиприла, так 
и  индапамида эффективно снижает риск развития 
и прогрессирования ХСН, инсульта, сердечно‑сосудис‑
той и  общей смертности. Для рамиприла доказана 
способность снижать риск развития ИМ, в т. ч. фаталь‑
ного, внезапной остановки серд ца, реваскуляризации, 
диабетических осложнений. Среди всех иАПФ рами‑
прил имеет наибольшую доказательную базу. Эффек‑
тивность применения рамиприла была подтверждена 
у  больных на  разных этапах развития сердечно‑сосу‑
дистого и  сердечно‑почечного континуума. Причем 
высокая эффективность рамиприла выявлена как 
в исследованиях с изучением частоты развития небла‑
гоприятных клинических исходов, так и в исследова‑
ниях с преимущественной оценкой суррогатных кри‑
териев (изменение выраженности альбуминурии 
и  ГЛЖ), у  пациентов с  ОИМ и  СН, имеющих очень 
высокий риск развития неблагоприятных клиниче‑
ских исходов. Прием рамиприла был эффективен для 
снижения риска осложнений ССЗ у  больных с  высо‑
ким риском развития осложнений ССЗ включая боль‑
ных СД 2 типа. Рамиприл можно считать единствен‑
ным иАПФ, для которого в ходе выполнения крупного 

РКИ была доказана возможность увеличения числа 
больных с  нарушенной толерантностью к  углеводам, 
которые достигли нормального уровня глюкозы 
в  крови. Высокая эффективность применения рами‑
прила в снижении риска инсульта более выражена, чем 
у  других иАПФ. Сочетание рамиприла с  единствен‑
ным метаболически нейтральным диуретиком, специ‑
ально предназначенным для лечения АГ, индапами‑
дом позволяет использовать эту комбинацию у боль‑
шинства пациентов с АГ, особенно имеющих факторы 
риска, СД, нуждающихся в активной нефро‑ и кардио‑
протекции.

Консилар Д24 отвечает всем современным требова‑
ниям, предъявляемым к  препаратам для лечения АГ. 
Консилар Д24 является первым и  единственным 
на  сегодняшний день в  России отечественным ориги‑
нальным фиксированным комбинированным препара‑
том, олицетворяющим современный терапевтический 
подход в лечении больных с АГ в полном соответствии 
с рекомендациями. Консилар Д24 обес печивает эффек‑
тивный контроль АД у большого количества пациентов 
с АГ при минимальном риске развития побочных эффек‑
тов; оказывает выраженное органопротективное дей‑
ствие, снижает риск ССО и смерти от них.

Отношения и  деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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