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АГ – в подавляющем большинстве случаев многофактор-
ное заболевание. При этом одной из самых частых находок 
у лиц с повышенным АД являются нарушения липидного 
обмена. Дислипидемии и АГ – важнейшие факторы риска 
(ФР) сердечно-сосудистых осложнений, основой которых 
является прогрессирование атеросклероза [3]. По данным 
3-го американского регистра NHANES, около 15% насе-
ления США страдают одновременно АГ и нарушениями 
липидного обмена [4]. В России распространенность сосу-
ществования указанных ФР также весьма высока. Согласно 
опубликованным данным, АГ выявляется у 41,5% пациентов 
с дислипидемией [3].

Все современные кардиологические рекомендации 
обращают внимание лечащих врачей на необходимость 
выбора гипотензивного лечения, улучшающего не только 
самочувствие пациентов, но и отдаленный прогноз [4]. 
Под этим подразумевается снижение частоты фатальных 
и нефатальных осложнений основного заболевания (для 
АГ это мозговые инсульты, ИМ, сердечная и почечная 
недостаточность, тромбозы и тромбоэмболии артерий 
жизненно важных органов), уменьшение риска развития 
сопутствующих заболеваний (ИБС, сахарный диабет, 
атеросклероз церебральных и периферических артерий), 
снижение потребности в госпитализациях и сохранение 
работоспособности.

К сожалению, примерно 50% пациентов самостоятельно 
прекращают прием препаратов, подобранных и рекомендо-
ванных лечащим врачом. Примерно такая же часть больных, 
регулярно принимающих предписанные препараты, не до-
стигает этим лечением целевых уровней АД и показателей 
липидного спектра крови [5]. Основные причины низкой 
приверженности к лечению: высокая суммарная стоимость 
лекарственных препаратов, нежелательные явления в ходе 
лечения, а также сложность режима приема и большое 
количество одновременно назначаемых лекарств. Однако 
снижение количества ежедневно принимаемых таблеток 
существенно повышает приверженность пациентов пред-
писанному лечению.

Существуют два способа комбинирования лекарствен-
ных средств: 

1) с фиксированными дозами (препараты находятся в 
одной таблетке); 

2) со свободными дозами (препараты назначаются в раз-
дельных формах с разнообразными сочетаниями доз).

Преимущества использования комбинации фиксиро-
ванных доз: 

1) рациональное фармакодинамическое действие; 
2) оптимальное органопротективное действие и умень-

шение риска осложнений; 
3) сокращение количества принимаемых таблеток; 
4) готовая комбинация всегда дешевле и доступнее, чем 

сумма входящих в эту комбинацию препаратов; 
5) существенное повышение приверженности пациентов 

постоянному лечению.
Преимущества использования комбинации свободных 

доз: 
1) индивидуальный подбор дозировок лекарств; 
2) возможность при необходимости отменить или заме-

нить компоненты лекарственной комбинации на другие; 
3) возможность разделения схемы приема компонентов 

по времени суток.
Эффективная комбинированная терапия с фиксиро-

ванными дозами препаратов возможна при соблюдении 
нескольких правил:

• механизм действия комбинируемых препаратов должен 
быть различным;

• комбинируемые препараты должны обладать мини-
мальным влиянием на параметры эффективности друг 
друга;

• комбинация препаратов должна вызывать минимум 
побочных эффектов.

В 2003 г. авторами N.J. Ward и M.R. Law в рамках много-
факторной профилактики сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) была предложена концепция многокомпонентного 
препарата [7]. По мнению авторов, регулярный прием 
комбинации статина, трех гипотензивных препаратов в 
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половинной дозе, фолиевой и ацетилсалициловой кислоты 
способен в отдаленной перспективе снизить риск ослож-
нений ССЗ в популяции высокого риска более чем на 80%. 
Для улучшения приверженности проводимому лечению 
указанные препараты предлагалось выпускать в форме 
одной таблетки. К настоящему времени данная концепция 
полностью не реализована, однако тестирование отдельных 
лекарственных комбинаций оказалось вполне успешным и 
нашло применение в клинической практике.

В частности, одним из последних проектов являет-
ся многоцентровое рандомизированное исследование 
UMPIRE, результаты которого были представлены в 2012 г.  
и опубликованы в сентябре 2013 г. [5]. В исследование 
включали больных из Ирландии, Индии, Нидерландов и 
Великобритании с доказанным диагнозом ИБС или с вы-
соким риском ее развития, уже принимавших различные 
статины, гипотензивные препараты, антиагреганты и 
β-адреноблокаторы. После рандомизации половине из 2004 
пациентов назначали с профилактической целью комби-
нацию ацетилсалициловой кислоты (75 мг), симвастатина 
(40 мг), лизиноприла (10 мг) и гидрохлоротиазида (12,5 мг) 
либо атенолола (50 мг), объединенных в один препарат для 
ежедневного однократного приема. Вторая половина участ-
ников исследования принимали аналогичные препараты в 
свободных комбинациях по стандартным схемам. Через 15 
мес. в группе активного лечения отмечено существенное 
повышение приверженности лечению (с 65 до 86%), а так-
же небольшое, но достоверное снижение систолического 
АД (на 2,6 мм рт.ст.) и холестерина липопротеидов низкой 
плотности (ХС ЛПНП) – на 4,2 мг/дл, по сравнению с 
контрольной группой. Интересно, что прирост привержен-
ности лечению был максимальным (с 23 до 77% – в 3 раза!) 
среди большой подгруппы больных (n=727), изначально 
показавших наименьшую готовность следовать долгое 
время врачебным рекомендациям. Существенных разли-
чий между группами по частоте осложнений и побочных 
эффектов лечения в этом исследовании не отмечено, однако 
авторы делают обоснованный вывод о принципиальной воз-
можности проведения длительной первичной и вторичной 
профилактики ИБС многокомпонентным препаратом с 
хорошими показателями приверженности больных прово-
димому лечению.

Для лечения и профилактики ИБС врачи активно поль-
зуются гипотензивными комбинациями ингибиторов АПФ 
и блокаторов ангиотензиновых рецепторов с антагонистами 
кальция и диуретиками. Все последние редакции ведущих 
мировых кардиологических рекомендаций по лечению АГ 
и дислипидемии подчеркивают необходимость уже на пер-
вых этапах лечения назначать комбинированную терапию, 
поскольку она существенно более эффективна, чем моно-
терапия [8, 9, 10]. В этой связи особое внимание фармако-
логов и клиницистов привлекает использование сочетания 
антагониста кальция амлодипина (АМДП) с ингибитором 
ГМК-КоА-редуктазы аторвастатином (АТСТ) в лечении АГ 
при сопутствующей дислипидемии.

Эффективность каждого из этих препаратов по отдель-
ности была подтверждена результатами многочисленных 
рандомизированных контролируемых исследований, про-
веденных по самым строгим стандартам доказательной ме-

дицины [9–13]. В сравнительных исследованиях показано, 
что сочетанное применение АМДП и АТСТ увеличивает 
эластичность стенок артерий среднего калибра, улучшает 
функцию эндотелия, уменьшает выраженность гипертрофии 
левого желудочка в большей степени, чем при раздельном 
применении каждого из данных препаратов.

В 2003–2004 гг. были обнародованы результаты круп-
ного рандомизированного международного исследования 
ASCOT с участием более 19 тыс. пациентов с АГ [6, 19, 20]. 
Из них 10 305 человек с уровнем общего холестерина крови 
(ОХС) <6,5 ммоль/л были участниками проекта ASCOT-LL 
по сравнению профилактического действия комбиниро-
ванного лечения (АМДП, атенолол и АТСТ) на сердечно-
сосудистые осложнения при длительном наблюдении. По 
сравнению с плацебо АТСТ существенно снизил уровни 
ОХС и холестерина липопротеидов низкой плотности (ХС 
ЛПНП), незначительно повысил уровень антиатерогенной 
фракции ХС ЛПВП, практически не изменив при этом уро-
вень триглицеридов. Действие АТСТ на липиды крови не 
зависело от комбинирования с атенололом или АМДП и со-
провождалось достоверным снижением комбинированного 
риска нефатальных ИМ и смерти от ССЗ по сравнению с 
плацебо на 53% (p=0,0005). Важно, что комбинация АТСТ 
с АМДП лучше предотвращала комбинированный риск 
осложнений, чем комбинация АТСТ с плацебо (p=0,025). 

В течение 2000–2013 гг. в мире накоплен существенный 
опыт совместного применения антагонистов кальция и 
статинов при лечении АГ на фоне дислипидемии. Убеди-
тельно доказаны хорошая переносимость такого лечения 
и снижение факторов риска сердечно-сосудистых ослож-
нений. С 2004–2005 гг. для назначения при АГ на фоне 
дислипидемии стала доступна фиксированная комбинация 
АМДП и АТСТ в различном сочетании доз (АМДП – 5–10 
мг, АТСТ – 10–20–40–80 мг).

Сразу в нескольких крупных проспективных и ре-
троспективных исследованиях (AVALON, RESPOND, 
JEWEL, Australian Experience, CAPABLE, CUSP, GEMINI, 
TOGETHER) были доказаны не только высокая гипотензив-
ная и гиполипидемическая эффективность фиксированной 
комбинации, но и высокая приверженность пациентов пред-
писанному фиксированному лечению в условиях реальной 
клинической практики [8–12, 15, 16, 18, 21, 22].

Исследование CRUCIAL
В настоящее время испытание CRUCIAL является круп-

нейшим проспективным рандомизированным исследовани-
ем, посвященным применению фиксированной комбинации 
АМДП с АТСТ [13, 14, 17]. Результаты этого исследования 
очень важны для практического врача, поэтому их следует 
рассмотреть подробно. В многоцентровое 12-месячное ис-
следование включали пациентов в возрасте 35–69 лет с АГ 
(получавших или не получавших гипотензивные препара-
ты), умеренной гиперхолестеринемией (уровень ОХС плаз-
мы <6,5 ммоль/л в отсутствие лечения), минимум с тремя 
дополнительными факторами риска ССЗ, но без диагноза 
ИБС. Допускалось включение больных с сопутствующим 
сахарным диабетом. По этим критериям в 19 странах Евро-
пы, Ближнего Востока, Азиатско-Тихоокеанского бассейна 
и Латинской Америки были включены 1649 больных. В 
данном исследовании приняли участие более 20 исследо-
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вательских центров на территории Российской Федерации. 
Исследование проводили в открытых параллельных группах 
с кластерной рандомизацией. Главной целью исследования 
было сравнение влияния комплексного лечения фиксиро-
ванными комбинациями АМДП/АТСТ и традиционной 
комплексной гипотензивной и гиполипидемической терапии 
на 10-летний риск ИБС, определяемый по общепринятой 
Фрамингемской шкале.

Помимо главного критерия эффективности (10-летний 
риск развития ИБС) в исследовании CRUCIAL определяли 
влияние лечения на уровни АД и липиды крови, на до-
стижение целевых значений этих параметров, ожидаемый 
10-летний риск фатальных и нефатальных осложнений от 
ССЗ, расчетный риск мозговых инсультов по Фрамингем-
ской шкале.

В группах комплексного лечения терапию начинали 
с комбинаций АМДП/АТСТ в дозах 5/10–10/10 мг одно-
кратно в сутки. Затем, при необходимости, назначали эту 
же комбинацию в дозах 5/20–10/20 мг однократно в сутки. 
В контрольной группе лечение АГ и ГХС проводили любы-
ми гипотензивными и гиполипидемическими средствами. 
Допускалось применение АМДП и АТСТ в отдельных 
лекарственных формах. 

Важной особенностью этого исследования был его 
интернациональный характер, что позволило изучить дей-
ствие фиксированной комбинированной терапии в разных 
этнических группах земного шара.

Изначально группы активного лечения и контроля были 
сопоставимы по возрасту (60 лет и 60,3 года), полу (53,4 и 
50,5% мужчин соответственно), расовому составу (евро-
пейцев 45,8 и 47,6%, азиатов 34,9 и 36,2% соответственно) 
и уровню ХС ЛНП (119,4 и 118,0 мг/дл соответственно). 
АД изначально было несколько выше в группе активного 
лечения, чем в контрольной (систолическое АД 150,3 мм 
рт.ст. против 144,3 мм рт.ст. и диастолическое АД – 89,7 
мм рт.ст. против 86,5 мм рт.ст. соответственно). За счет 
этого исходный расчетный 10-летний риск развития ИБС 
в группе активного лечения был несколько выше: 20,05% 
против 18,1% в контрольной группе. В дальнейшем эти 
различия были учтены при статистическом анализе полу-
ченных результатов.

Большинству пациентов в группе активного лечения, по-
мимо комбинации АМДП/АТСТ, требовались дополнитель-
ные гипотензивные препараты (на 16-й нед. – в 85%, на 52-й 
нед. – 86% случаев). Однако потребность в дополнительных 
гиполипидемических средствах у них была невысокой (на 
16-й нед. – в 5,9%, на 52-й нед. – в 6,0% случаев). По за-
вершении исследования средние дозы АМДП и АТСТ в этой 
группе составили 6,5 и 11,0 мг/сут. соответственно.

В контрольной группе почти все пациенты постоянно 
получали гипотензивные средства (на 16-й нед. и 52-й нед. 
– по 97% больных) – в среднем по 2,5 препарата на 16-й нед. 
и 2,6 препарата – на 52-й нед. исследования. Гиполипиде-
мические лекарственные средства в контрольной группе 
получала меньшая часть пациентов: 31% больных на 16-й 
нед. и 32% – на 52-й нед. исследования.

По завершении 52-недельного лечения расчетный ин-
декс риска развития ИБС в группе активного лечения был 
равен 12,5%, тогда как в контрольной группе – 16,3%, что 

соответствует снижению на 33 и 4,0% от исходных уров-
ней соответственно (p<0,001). Остальные факторы риска 
(ОХС, ХС ЛПНП, систолическое и диастолическое АД) и 
расчетные индексы риска тяжелых осложнений за время ис-
следования также более существенно снизились в активной 
группе, чем в контроле. При этом уровень ХС ЛПНП в кон-
трольной группе даже повысился относительно исходных 
значений на 2,7%, что отражает отсутствие адекватной 
гиполипидемической терапии в данной выборке.

По достижению целевых уровней АД группа активного 
лечения лишь незначительно превосходила контрольную 
на 16-й нед. исследования (49 против 46%, p>0,05), однако 
достоверно превзошла к завершению 52-недельного на-
блюдения (58 против 48%, p<0,001).

Напротив, по критерию достижения целевых уровней 
ХС ЛПНП крови преимущество приема фиксированной 
комбинации стало очевидным сразу: 88% против 53% в 
контроле на 16-й нед. (p<0,001), что сохранялось до конца 
исследования: 83% против 53% (p<0,001).

Логичным выглядит достоверно большее число пациен-
тов группы активного лечения, достигших одновременно 
целевых уровней АД и липидограммы по сравнению с 
контролем: 43% против 26% на 16-й нед. и 50% против 
27% – на 52-й нед. лечения (p<0,001).

Побочные эффекты стали причиной отмены лечения в 
6,7% случаев в группе активного лечения и лишь в 0,6% 
случаев – среди пациентов, получавших лечение по обще-
принятой схеме. Лица, получавшие комбинацию АМДП/
АТСТ, чаще жаловались на периферические отеки (6,8%), 
головную боль (3,0%) и назофарингит (2,2%). В группе кон-
троля чаще других встречались головная боль (2,2%), брон-
хит (2,2%) и ОРВИ (2,2%). Фатальных случаев, связанных 
с лечением, ни в одной группе не было. Частота указанных 
побочных эффектов в целом совпадает с результатами, по-
лученными в других опубликованных исследованиях этих 
лекарственных препаратов.

Анализ, проведенный в различных подгруппах, под-
твердил, что более существенная эффективность комбина-
ции АМДП/АТСТ в отношении снижения риска смерти от 
ИБС не зависит от возраста, наличия/отсутствия сахарного 
диабета.

Таким образом, в исследовании CRUCIAL получены 
убедительные доказательства преимущества продолжи-
тельного приема комбинации АМДП/АТСТ пациентами с 
АГ и множественными факторами риска развития ССЗ при 
хорошей переносимости лечения.

Приверженность комплексному лечению 
в условиях повседневной клинической практики
Известно, что приверженность пациентов предписанной 

постоянной гипотензивной и гиполипидемической терапии 
в повседневной практике невысока и редко превышает 
30–40% через 12 мес. от начала лечения [1, 2].

Для сравнительной оценки приверженности пациентов 
с АГ и дислипидемиями предписанному комплексному 
лечению обычными препаратами и фиксированными 
комбинациями АМДМ/АТСТ в условиях повседневной 
клинической практики были проведены ретроспективные 
когортные исследования: CAPRE-PBM и CAPRE-M [16]. 
В них убедительно доказано преимущество длительного 
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приема фиксированных лекарственных комбинаций по 
сравнению с длительным приемом этих же препаратов в 
самостоятельных лекарственных формах, как порознь, так 
и в сочетании. Пациенты, принимавшие фиксированные 
комбинации АМДП и статинов, существенно реже само-
стоятельно прекращали лечение, чем те, кто принимал эти 
же лекарства в отдельных лекарственных формах.

В ретроспективном исследовании CAPRE-M было 
показано, что стойкая приверженность предписанному 
лечению существенно снижает риск дебюта ССЗ (ОР 0,77, 
p=0,02). Как следствие этого, у пациентов, принимавших 
фиксированную комбинацию АМДП/АТСТ, позже наступа-
ли сердечно-сосудистые осложнения по сравнению с теми, 
кому эти же препараты назначались в виде самостоятельных 
лекарственных форм в свободных дозах [16].

Общепризнанно, что удовлетворенность пациента 
результатами назначенного лечения ССЗ повышает его 
приверженность к продолжению приема лекарственных 
средств. Наоборот, неудовлетворенность больного прово-
димым лечением резко повышает вероятность отказа от 
выполнения врачебных предписаний и рекомендаций, уве-
личивает риск развития тяжелых и затратных осложнений, 
в т.ч. требующих стационарного лечения и увеличения про-
должительности пребывания в стационаре. Таким образом, 
удовлетворенность пациента проводимым лечением можно 
рассматривать не только как простой фактор качества жиз-
ни, но и как важный социально-экономический показатель 
современного здравоохранения. Специально разработан-
ные для исследования AVALON опросники ESTQ, позже 
модифицированные в опросники ESTQ-SF для программы 
JEWEL, свидетельствуют о существенном повышении 
удовлетворенности больных, получающих для лечения АГ 
и сопутствующей гиперлипидемии фиксированные комби-
нации лекарственных средств [11, 21].

Заключение
К настоящему времени можно считать совершенно 

оправданным назначение фиксированной комбинации 
АМДП и АТСТ пациентам с АГ и сопутствующей гипер-
холестеринемией. Эта комбинация хорошо переносится 
больными при длительном лечении, оказывает выраженное 
и устойчивое гипотензивное и гиполипидемическое дей-
ствие, при необходимости позволяет добавлять к лечению 
другие гипотензивные препараты, снижает расчетный риск 
сердечно-сосудистых осложнений в среднесрочной и от-
даленной перспективе, что потенциально снижает бремя 
индивидуальных и общественных финансовых затрат. 
Помимо этого, фиксированная комбинация лекарственных 
средств намного повышает приверженность пациентов к вы-
полнению врачебных рекомендаций по длительному приему 
за счет снижения «лекарственной нагрузки» и повышения 
удовлетворенности лечением.

В Российской Федерации фиксированная комбинация 
АМДП 10 мг и АТСТ 10 мг выпускается под торговым на-
званием Дуплекор (фармацевтическая компания «Гедеон 
Рихтер», Венгрия). Фиксированная комбинация АМДП и 
АТСТ (Дуплекор) и свободная комбинация этих препара-
тов полностью биоэквивалентны. Назначение Дуплекора 
пациентам с АГ и сопутствующей гиперхолестеринемией 

позволит и врачу, и больному в полной мере воспользоваться 
доказанными удобствами и преимуществами современного 
подхода к лечению данных, часто сопутствующих друг 
другу заболеваний.
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Т Ұ Ж ЫРЫМ  
Ю.А. Карпов, Е.В. Сорокин 
«РКНПК» федералды мемлекеттік бюджеттік мекемесі, 
Ресей Денсаулық сақтау министрлігі 
Дислипидемия мен артериалды гипертонияны 

емдеудің заманауи жолдары туралы
Артериалды гипертония (АГ) – жүрек тамырлары жүйесі 

ауруларының ең көп таралған түрі, ол әлемде дамығын елдердің 
ересек халқының 25–30% анықталып отыр [1, 2]. Соңғы 20 жылда 
жүргізілген ресейлік эпидемиологиялықзерттеулеркөрсетіпотырға
ндай, АГ көп таралған, оның ішінде біздің елдеде кеңінен таралып 
отыр. [1]. Репрезентативті іріктеудің деректеріне қарағанда, жас 
бойынша стандартталған АГ (артериалды қысым (АҚ) >140/90 
мм рт.ст.) таралуы ер адамдар арасында 39,2% құрады, әйелдер 
арасында – 41,1%. Жас ұлғайған сайын АГ көтеріле түсуде, оның 
ішінде 40 жасқа дейін АГ ер адамдарда жиірек болады, ал 50 
жастан асқан соң әйелдерде [3]. Басқа жағынан алғанда, АГ-дан 
көп уақыт бойы зардап шегетін адамдарда (АД көрсеткіштері 
қалыпты адамдарға қарағанда) инфаркт миокарды (ИМ), ми 
инсульты, көзтүбі тамырларының өзгерістері, созылмалы жүрек 
(немесе өкпе) жеткіліксіздігі секілді аурулардың анағұрлым жиі 
дамитындығы көрсетіліп отыр [4].
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About the modern methodsin the treatment of 

dyslipidaemia and arterial hypertension 
Arterial hypertension (AH) – is one of the widespread vascular 

heart diseases,educed among 25-30% of the adult population in the 
developed countries [1,2]. The Russian epidemiological researches 
over the past 20 years show about a large AH prevalence rate 
in our country too [1]. According to the representative selection, 
the standardized AH prevalence rate by age (arterial tension (AT) 
>140/90 Mmhg) among the men was 39,2%, and women – 41,1%. 
With age, AH prevalence rate in population grows, at that the AH is 
more frequent among the men aged up to 40 years, and the women 
– over 50 [3]. From the other side, it is well-known, that the people 
suffering from AH, with much the largest frequency (rather than in 
normal indicators of the AH), have progression of the diseases of 
myocardial infarct (MI), cerebral apoplexy, the changes of the vessels 
of the eyeground and chronic cardiac (or renal) failure [4].


