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А
ртериальная гипертензия (АГ)

в настоящее время является

одним из ключевых факторов,

оказывающих влияние на демогра-

фическую ситуацию в России. Рас-

пространенность АГ, превышающая

40% во взрослой популяции [1, 2],

низкий уровень осведомленности

населения о заболевании, отсутствие

адекватного контроля артериально-

го давления (АД) у значительной ча-

сти пациентов ведут к формирова-

нию ассоциированных состояний, в

первую очередь ишемической болез-

ни сердца (ИБС) и цереброваскуляр-

ной болезни, определяющих сверх-

высокую смертность от сердечно-со-

судистых заболеваний [3].

В рекомендациях Российского ме-

дицинского общества по артериаль-

ной гипертонии (РМОАГ) определе-

на основная цель терапии АГ, кото-

рая заключается в максимальном

снижении риска развития сердечно-

сосудистых осложнений и смерти от

них. Для достижения положительно-

го результата необходимо добиться

снижения АД до целевого уровня и

корригировать все модифицируе-

мые факторы риска, поражение ор-

ганов-мишеней и ассоциированные

клинические состояния [4].

В рекомендациях РМОАГ (2010 г.)

изложены основные принципы

лечения АГ. Для медикаментозной те-

рапии заболевания рекомендовано

5 основных классов антигипертен-

зивных препаратов (АГП): ингибито-

ры ангиотензинпревращающего

фермента (ИАПФ), блокаторы ре-

цепторов ангиотезина II (БРА), анта-

гонисты кальция (АК), β-адренобло-

каторы (β-АБ) и диуретики, а также

3 дополнительных, применение ко-

торых допускается только в составе

комбинированной терапии (агони-

сты имидазолиновых рецепторов, 

α-адреноблокаторы и прямые инги-

биторы ренина).

У больных низкого и среднего до-

полнительного риска начальная ме-

дикаментозная терапия может быть

проведена препаратом одного из пя-

ти основных классов АГП, но, если

пациент относится к категории вы-

сокого или очень высокого риска,

необходимо использовать не менее

двух препаратов из разных классов.

По данным многочисленных иссле-

дований, к числу которых относятся

такие крупные проекты, как HOT,

ALLHAT, LIFE, ASCOT-BPLA, более

3/4 больных АГ нуждаются в на-

значении комбинированной тера-

пии для адекватного контроля АД

[5–8]. Это обусловлено тем, что в

возникновении и прогрессирова-

нии АГ участвуют разные патогене-

тические механизмы, и для эффек-

тивного их контроля необходимо

применение препаратов, оказываю-

щих влияние на различные прессор-

ные системы [9]. Метаанализ

354 рандомизированных плацебо-

контролируемых исследований,

проведенный M.Law и соавт., пока-

зал, что использование двух или бо-

лее АГП в низких дозах дает меньшее

количество побочных эффектов, не-

жели монотерапия препаратами в

стандартных дозировках [10].

Отсутствие контроля АД у больных

АГ чревато серьезными последствия-

ми. Так, на 57% выше риск общей и на

75% – сердечно-сосудистой смерт-

ности, нежели у пациентов с достиг-

нутым целевым уровнем АД [11].

В рекомендациях РМОАГ опреде-

лены рациональные комбинации

АГП, преимущественные показания к

их назначению в зависимости от

клинических ситуаций. Рациональ-

ные комбинации препаратов основ-

ных классов АГП включают следую-

щие сочетания: ИАПФ + тиазидные

диуретики; ИАПФ+АК; БРА + тиазид-

ные диуретики; БРА+АК; β-АБ + тиази-

дные диуретики; β-АБ + дигидропи-

ридиновые АК.

У больных с атеросклерозом сон-

ных и коронарных артерий, ИБС,

при наличии изолированной систо-

лической АГ и у лиц пожилого воз-

раста рациональной комбинацией

является сочетание β-АБ и АК дигид-

ропиридинового ряда. Кроме того,

данная комбинация рекомендована

для пациентов c тахиаритмиями. По-

вышение частоты сердечных сокра-

щений (ЧСС) у больных АГ ассоции-

руется с повышением риска разви-
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тия сердечно-сосудистых заболева-

ний, ИБС и смерти от них [12, 13].

β-АБ, снижая АД, в состоянии эф-

фективно контролировать ЧСС. Вме-

сте с тем β-АБ – неоднородная по

своим фармакологическим эффек-

там группа препаратов, единствен-

ным общим свойством которых яв-

ляется конкурентный антагонизм в

отношении β1-адренергических ре-

цепторов. Основными требования-

ми, предъявляемыми к β-АБ, являют-

ся наличие β1-селективности, липо-

фильных свойств, отсутствие внут-

ренней симпатомиметической ак-

тивности и длительность действия

не менее 24 ч.

β1-Селективность – важнейшее ка-

чество β-АБ. Блокада β1-рецепторов,

располагающихся преимущественно

в сердце и почках, обеспечивает ан-

тиишемические и антигипертензив-

ные эффекты. Блокада β1-рецепто-

ров ассоциируется с возникновени-

ем побочных эффектов, таких как

бронхо- и вазоконстрикция. Низкий

уровень селективности в отношении

β1-рецепторов ассоциируется с нега-

тивными метаболическими измене-

ниями (нарушения углеводного и ли-

пидного обмена, гиперурикемия).

Высокоселективным β-АБ является

бисопролол. Индекс β1-селективно-

сти равен у бисопролола 1:75, что

значительно превышает аналогич-

ный показатель у других представи-

телей этого класса (индекс селектив-

ности атенолола – 1:35, метопроло-

ла – 1:20, пропранолола – 1,8:1). Это

обеспечивает минимизацию побоч-

ных эффектов бисопролола в клини-

ческой практике. Применение бисо-

пролола не оказывает существенно-

го влияния на сопротивление пери-

ферических сосудов [14], бронхиаль-

ную проходимость [15], эректильную

функцию [16], состояние липидного

и углеводного обмена [17, 18]. Препа-

рат характеризуется длительным пе-

риодом выведения, отсутствием

внутренней симпатомиметической

активности и является амфофиль-

ным, что при сохранении антифиб-

рилляторных свойств, присущих ли-

пофильным β-АБ, обеспечивает

двойной путь выведения. Бисопро-

лол хорошо изучен при АГ [19, 20],

эффективно контролирует гипер-

трофию левого желудочка [21], дока-

зал свои лечебные свойства при ИБС

[22] и хронической сердечной недо-

статочности [23].

Дигидропиридиновые АК, препят-

ствуя проникновению ионов каль-

ция в гладкомышечные клетки серд-

ца и сосудов из экстрацеллюлярного

пространства, оказывают выражен-

ное сосудорасширяющее действие

[24]. Наряду со снижением АД и

уменьшением постнагрузки АК де-

монстрируют антиатеросклеротиче-

ский и антитромботический эффек-

ты. Амлодипин, препарат III поколе-

ния, характеризуется сверхдлитель-

ным периодом полувыведения (от 36

до 52 ч). Однократный прием препа-

рата в сутки обеспечивает его посто-

янную концентрацию в плазме кро-

ви и длительный контроль АД. Пре-

парат хорошо изучен и является од-

ним из самых назначаемых АГП в ми-

ре. Доказательная база амлодипина

при АГ представлена исследования-

ми ALLHAT, ASCOT-BPLA и др. [6, 8].

Сопоставимые фармакокинетиче-

ские характеристики бисопролола и

амлодипина, взаимодополняющие

эффекты при АГ дают основания для

их сочетанного применения в ком-

бинированной терапии заболевания.

В настоящее время возможны как

свободные сочетания бисопролола и

амлодипина, так и их фиксирован-

ная комбинация (ФК) Конкор АМ.

Применение ФК имеет ряд неоспо-

римых преимуществ. Прежде всего

это сокращение количества прини-

маемых препаратов, что обеспечива-

ет повышение приверженности

лечению [25, 26]. ФК позволяют в

кратчайшие сроки достичь целевого

уровня АД, длительно его удержи-

вать, достигать лучшего органопро-

тективного эффекта и дополнитель-

ного снижения риска сердечно-сосу-

дистых осложнений [27].

ФК бисопролола и амлодипина

Конкор АМ недавно зарегистрирова-

на в России. Предлагаются разные

сочетания дозировок действующих

компонентов: бисопролол 5 мг/ам-

лодипин 5 мг; бисопролол 5 мг/ам-

лодипин 10 мг; бисопролол

10 мг/амлодипин 5 мг; бисопролол

10 мг/амлодипин 10 мг. Это дает воз-

можность дифференцированного

назначения препарата в зависимо-

сти от исходного состояния пациен-

та и степени АГ.

Доказательная база Конкора АМ

представлена в исследовании R.Rana,

A.Patil, 2008 [28]. В открытое про-

спективное исследование были

включены 801 больной со 2-й степе-

нью АГ. Пациенты получали ФК би-

сопролола (5 мг) и амлодипина

(5 мг) в течение 4 нед. Больных счи-
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тали ответившими на лечение, если к концу наблюдения

у них был достигнут уровень систолического АД (САД)

ниже 140 мм рт. ст., а диастолического АД (ДАД) – ниже

90 мм рт. ст. Исследование завершили 749 больных. На

момент включения САД составляло в среднем

171,9±17,9 мм рт. ст. К концу 1, 2 и 4-й недели наблюде-

ния оно значительно снизилось: до 152,9±16,4;

142,1±16,4 и 134,3±10,1 мм рт. ст. соответственно

(р<0,001). ДАД в начале исследования в среднем состав-

ляло 103,9±9,6 мм рт. ст., а к концу указанных сроков –

93,5±8,8; 88,0±7,3 и 83,4±6,2 мм рт. ст. соответственно

(р<0,001). Первоначально средняя ЧСС составляла

83,3±9,6 уд/мин. К концу 1, 2 и 4-й недели ЧСС демон-

стрировала значимую динамику: 78,3±7,2; 75,8±6,8 и

74,6±6,8 уд/мин соответственно (р<0,0001). К концу 

4-й недели целевой уровень АД был достигнут у 82,5%

участников исследования. Отличные и хорошие эффек-

тивность и переносимость были отмечены у 91,4%. Отек

голеней отмечен в 8% случаев. Среди нежелательных явле-

ний зафиксированы головная боль (4%), утомляемость

(3%), судороги ног (3%) и сухость во рту (1%). Ни в одном

случае эти явления не потребовали госпитализации боль-

ных или отмены препарата.

Конкор АМ получает распространение в российской

терапевтической практике. Приводим 2 клинических

примера применения препарата в лечении АГ.

1. Больная А. 57 лет в течение длительного времени

страдает АГ высокой степени (САД до 200 мм рт. ст.).

Имеют место ожирение 2-й степени, гипертриглицери-

демия (2,35 ммоль/л), повышение сахара крови

натощак – 6,3 ммоль/л, через 2 ч после нагрузки глюко-

зой – 8,3 ммоль/л. По электрокардиограмме ЧСС –

84 уд/мин. По эхокардиограмме – гипертрофия левого

желудочка, фракция выброса – 62%. На фоне лечения

ИАПФ и индапамидом целевых цифр АД достигнуть не

удалось. На фоне лечения метформином в дозе 500 мг

2 раза в день уровень сахара оставался повышенным, дозу

не удалось увеличить из-за диареи.

Согласно рекомендациям РМОАГ гипотензивная тера-

пия неконтролируемой АГ высокого риска в сочетании с

сахарным диабетом должна быть комбинированной.

Комбинация ИАПФ с диуретиком у данной пациентки

оказалась неэффективной. Учитывая высокую ЧСС, паци-

ентке назначена ФК Конкор АМ (бисопролол 5 мг/амло-

дипин 10 мг). Эти препараты не влияют на углеводный и

липидный обмен, а значит, применимы при метаболиче-

ском синдроме. Через 4 нед было достигнуто снижение

АД до целевого уровня (136/84 мм рт. ст.), ЧСС –

64 уд/мин. Вместо метформина назначен препарат онгли-

за 5 мг/сут. Цифры сахара крови – в пределах

5,5–5,8 ммоль/л. Побочных эффектов препарат не вызвал.

2. Больной Г. 60 лет, длительное повышение АД, периоди-

чески до 200/100 мм рт. ст. Два года назад перенес инфаркт

миокарда. В анамнезе – атеросклеротическое поражение

артерий нижних конечностей с клиникой перемежающей

хромоты при ходьбе на длительные расстояния, хрониче-

ская обструктивная болезнь легких – ХОБЛ (кашель по

утрам с отхождением небольшого количества светлой

мокроты). В последние 2 мес появились коронарные боли

при умеренной физической нагрузке. Для лечения АГ

больному назначались БРА и диуретик на фоне стандарт-

ной терапии ИБС. Целевых цифр АД не получено. Несмот-

ря на перенесенный инфаркт миокарда и приступы стено-

кардии, β-АБ не назначались в связи с ХОБЛ и из опасения

отрицательного влияния на кровоток в артериях нижних

конечностей. Однако, как показано, высокоселективные 

β-АБ не только не ухудшают функцию внешнего дыхания,

но и благоприятно влияют на прогноз пациентов с ХОБЛ.

Селективные β-АБ не противопоказаны пациентам с пора-

жением периферических артерий, а комбинация с АК бу-

дет дополнительно препятствовать вазоспазму.

Пациенту назначен Конкор АМ (бисопролол 5 мг/ам-

лодипин 5 мг). Через 3 нед прекратились приступы сте-

нокардии, стабилизировалось АД на целевом уровне, яв-

лений бронхоспазма и усугубления признаков переме-

жающей хромоты не отмечено.

Таким образом, с появлением в России новой ФК Кон-

кор АМ мы получили высокоэффективный АГП с отлич-

ным профилем переносимости. Основаниями для при-

менения Конкора АМ у больных АГ являются потребность

в комбинированной терапии, наличие сопутствующей

ИБС и распространенного атеросклероза, метаболиче-

ский синдром, хроническая сердечная недостаточность,

ХОБЛ (в том числе у курильщиков), хроническая болезнь

почек.
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П
овышенный уровень ангиотензина II (АТ II) ассо-

циируется с более высоким уровнем артериаль-

ного давления (АД), а также поражением сердца

и почек, характерными для больных артериальной ги-

пертонией (АГ), а кроме того, активация ренин-ангио-

тензиновой системы (РАС) ведет к повышению риска раз-

вития инсульта, инфаркта миокарда и почечной недоста-

точности. Это обусловливает широкое использование

разных блокаторов РАС в лечении АГ. К таким препаратам

относятся ингибиторы ангиотензинпревращающего

фермента, блокаторы рецепторов ангиотензина (БРА),

прямые ингибиторы ренина. Активно ведется поиск но-

вых возможностей воздействия на РАС. Изучаются воз-

можности блокаторов альдостероновых рецепторов и

альдостеронсинтетазы, агонистов рецепторов ангиотен-

зина 2-го типа (АТ2-рецепторов).

Среди всех перечисленных групп БРА отличаются ис-

ключительно хорошей переносимостью, частота небла-

гоприятных эффектов при их применении, как правило,

не превышает таковую при приеме плацебо. Настоящий

обзор посвящен одному из представителей этой группы

кандесартану.

Кандесартан, как и все БРА, является селективным бло-

катором АТ1-рецепторов. Блокада этих рецепторов ведет

к периферической вазодилатации и снижению АД, при-

водит к снижению активности симпатической нервной

системы, увеличению образования оксида азота эндоте-

лием, что создает дополнительную вазодилатацию. При

применении БРА концентрация АТ II возрастает. Это при-

водит к избыточной стимуляции АТ2-рецепторов, кото-

рые опосредуют антипролиферативный эффект. Пока-

зано, что БРА эффективно уменьшают степень выражен-

ности гипертрофии левого желудочка (ГЛЖ) и уменьшают

проявления фиброза миокарда за счет снижения синтеза

коллагена. В почках отмечается некоторое уменьшение

скорости клубочковой фильтрации (СКФ), слабый натрий-

уретический эффект и нефропротективное действие за

счет блокады пролиферации мезангиальных элементов.

Кроме того, БРА снижают уровень альдостерона, что ве-

дет к задержке калия.

Кандесартана цилексетил представляет собой проле-

карство, подвергающееся гидролизу с образованием ак-

тивной формы при всасывании в желудочно-кишечном

тракте. Биодоступность препарата – от 30 до 50%, на нее

не влияет прием пищи, 60% препарата выводится почка-

ми в неизмененном виде, около 40% метаболизируется в

печени. В метаболизме кандесартана принимают участие

ферменты цитохрома CYP2C9 [1].

Отличием кандесартана является его высочайшая се-

лективность в отношении АТ1-рецепторов. Его сродство

к этому типу рецепторов в 10 тыс. раз больше, нежели

сродство к АТ2-рецепторам. Другим преимуществом кан-

десартана является его высокая биодоступность. Препа-

рат хорошо и полно всасывается из желудочно-кишечно-

го тракта. Максимальная концентрация в плазме крови

достигается к 3–4-му часу. Антигипертензивный эффект

Кандесартан в лечении артериальной
гипертонии
Л.О.Минушкина
ФГБУ Учебно-научный медицинский центр Управления делами Президента РФ, Москва

Резюме
Кандесартан является селективным блокатором рецепторов ангиотензина II 1-го типа. Отличительными особенностями
его фармакокинетики и фармакодинамики являются большая продолжительность антигипертензивного действия, высокая
селективность и хорошая биодоступность препарата. В лечении артериальной гипертонии кандесартан способен
эффективно предотвращать утренний подъем артериального давления. Для препарата свойственны церебро- 
и кардиопротективные эффекты, способность снижать риск появления новых случаев сахарного диабета.  Препарат
оказывается эффективным средством в лечении нефропатии разного генеза, в том числе и у больных с выраженным
снижением функции почек. Метаболическая нейтральность, способность предотвращать развитие микро- 
и макроангиопатии позволяют рекомендовать этот блокатор рецепторов ангиотензина в лечении больных сахарным
диабетом. Благоприятный профиль фармакокинетических свойств создает преимущество кандесартана в эффективности
по сравнению с другими препаратами той же группы.
Ключевые слова: кандесартан, артериальная гипертония, сахарный диабет.

Candesartan in treating hypertension
L.O.Minushkina

Summary
Candesartan is a selective angiotensin II receptor blocker type 1. The distinctive features of its pharmacokinetics and pharmacodynamics are long
duration of antihypertensive action, high selectivity and good bioavailability. In the treatment of hypertension, candesartan can effectively prevent
morning rise in blood pressure. For preparation peculiar cerebro-and cardioprotective effects, the ability to reduce the risk of new cases of diabetes.
The drug is effective in the treatment of nephropathy different genesis, including in patients with a marked reduction in renal function. Metabolic
neutrality, the ability to prevent the development of micro-and macroangiopathy can recommend this angiotensin receptor blocker in the treatment
of diabetic patients. Favorable profile of the pharmacokinetic properties of an advantage in efficacy of candesartan in comparison with other drugs
of the same group.
Key words: candesartan, hypertension, diabetes.
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