
Введение
Несмотря на успехи современной медицинской науки и на-

личие в арсенале врача большого количества эффективных и
безопасных лекарственных препаратов, артериальная гипер-
тензия (АГ) продолжает оставаться ведущим фактором риска
развития многих сердечно-сосудистых и цереброваскуляр-
ных заболеваний, которые в официальной статистике пред-
ставлены как болезни системы кровообращения и являются
ведущими причинами смертности населения в России. Имен-
но на их долю приходится более 55% смертей среди умерших
от всех причин [1]. Эти данные придают особую значимость
вопросам оптимизации фармакотерапии АГ с целью сниже-
ния риска сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) и их
осложнений, в первую очередь инфаркта миокарда, инсульта,
хронической сердечной недостаточности. 
Несмотря на широкий выбор антигипертензивных ле-

карственных средств (ЛС), контроль над уровнем артериаль-
ного давления (АД) зачастую остается неудовлетворитель-
ным и с каждым годом число лиц с неконтролируемым АД
увеличивается [2]. Признавая особую важность вопросов
контроля АД и поиска путей повышения эффективности со-
временной антигипертензивной терапии (АГТ), экспертами
Европейского общества кардиологов (ESC) и Европейского
общества по артериальной гипертензии (ESH) летом 2018 г.
были приняты обновленные рекомендации по диагностике
и лечению АГ, основанные на последних данных доказатель-
ной медицины и содержащие четкие и конкретные алгорит-

мы выбора препаратов, использование которых в клиниче-
ской практике является важным шагом к повышению эффек-
тивности лечения больных АГ и достижения в конечном ито-
ге главной долгосрочной цели – максимального снижения
риска развития осложнений АГ, фатальных и нефатальных
ССЗ, цереброваскулярных болезней и хронической болезни
почек (ХБП) [3]. 

Рекомендации ESC/ESH: что нового?
Основные положения Рекомендаций ESC/ESH 2018 во мно-

гом согласуются с рекомендациями 2013 г. [4], но в то же время
в них выделены важные позиции, на которые следует обра-
щать внимание при выборе тактики ведения пациентов. 
Ключевые моменты рекомендаций:

• Диагностика АГ не должна основываться только на офисных
измерениях АД, необходимо шире использовать суточное
мониторирование АД и самоконтроль АД.

• Целевые диапазоны АД определяются в зависимости от воз-
раста и сопутствующих заболеваний. Первичной целью АГТ
является снижение АД до 140/90 мм рт. ст. у всех пациентов,
а при хорошей переносимости – до 130/80 мм рт. ст. или ни-
же у большинства пациентов как с неосложненной АГ, так и
при наличии сопутствующих заболеваний. В то же время для
пожилых пациентов (>65 лет) АД не рекомендовано сни-
жать ниже 130/80 мм рт. ст. Определен также нижний пре-
дел снижения АД: для систолического – не ниже 120 мм
рт. ст., для диастолического – не ниже 70 мм рт. ст.
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Обзор посвящен основным стратегиям антигипертензивной терапии (АГТ), изложенным в рекомендациях ЕSC/ESH 2018. Основу АГТ составляют пять основных классов антиги-
пертензивных препаратов, которые должны формировать основу комбинированной медикаментозной АГТ у большинства больных. Стратегия одной таблетки заключается в
преимуществах фиксированных комбинаций в качестве стартовой АГТ для большинства пациентов. Среди фиксированных комбинаций комбинация ингибитора ангиотензин-
превращающего фермента с диуретиком (Нолипрел®) остается одной из наиболее предпочтительных для АГТ, так как помимо антигипертензивного потенциала обладает способ-
ностью предотвращать почечные, коронарные осложнения и цереброваскулярные события, оказывать влияние на прогрессирование атеросклероза, возникновение новых слу-
чаев СД и достигать статистически значимого снижения общей смертности.
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Abstract
The review focuses on the main strategies of antihypertensive therapy set out in the 2018
ESC/ESH recommendations. The basis of antihypertensive therapy consists of five main classes
of antihypertensive drugs, which should form the basis of the combined drug antihypertensive
therapy in most patients. The single pill strategy is to take advantage of fixed combinations as a
starting antihypertensive therapy for most patients. Among the fixed combinations, the combi-
nation of an ACE inhibitor with a diuretic (Noliprel®) remains one of the most preferred for anti-
hypertensive therapy, since In addition to its antihypertensive potential, it has the ability to pre-
vent renal, coronary complications and cerebrovascular events, to influence the progression of
atherosclerosis, the occurrence of new cases of diabetes and to achieve a statistically significant
reduction in total mortality.
Key words: cardiovascular diseases, cardiovascular risk, arterial hypertension, pharmacotherapy,
adherence, angiotensin-converting enzyme inhibitors, diuretics, combination therapy, fixed
combinations, Noliprel.
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• При выборе тактики ведения пациентов пожилого возраста
следует ориентироваться не на хронологический возраст, а
на биологический, предполагающий оценку выраженности
старческой астении, способности к самообслуживанию и
переносимости терапии. 

• Особое внимание уделяется вопросам комбинированной
терапии. Предпочтение отдается фиксированным комбина-
циям 2 препаратов для старта терапии, а при необходимо-
сти – 3 препаратов (стратегия одной таблетки).

• Инициация терапии с 2 препаратов в одной таблетке (фик-
сированных комбинаций) рекомендована для большинства
пациентов.

• Особое внимание следует уделять оценке приверженности
пациентов лечению как основной причине недостаточного
контроля АД.

Преимущества комбинированной терапии
В качестве ЛС первого выбора для долгосрочной фармакоте-

рапии АГ сохранили свои ведущие позиции 5 основных клас-
сов антигипертензивных препаратов: тиазидные и тиазидо-
подобные диуретики, b-адреноблокаторы (b-АБ), блокаторы
рецепторов ангиотензина II (БРА), ингибиторы ангиотензин-
превращающего фермента (ИАПФ) и антагонисты кальция
(АК) – как препараты, продемонстрировавшие в рандомизи-
рованных клинических исследованиях эффективное сниже-
ние АД и уменьшение риска сердечно-сосудистых событий.
Именно они указаны в качестве основы стратегий АГТ (IA). 
Стратегия современной АГТ заключается в том, что комби-

нированная терапия является основой рационального лече-
ния АГ. Это основывается на большой доказательной базе.
Результаты крупномасштабных клинических исследований
последних лет убедительно свидетельствуют о том, что для
достижения целевого уровня АД большинству пациентов
необходимо назначать несколько антигипертензивных
препаратов.
Известно, что эффективность комбинированной АГТ суще-

ственно превышает эффективность монотерапии, о чем сви-
детельствуют результаты крупного метаанализа 42 плацебо-
контролируемых исследований [5].
Рациональные комбинации ЛС имеют ряд неоспоримых

преимуществ. В первую очередь – возможность влияния сразу
на несколько патогенетических механизмов формирования и
прогрессирования АГ, что способствует достижению целевого
уровня АД невысокими дозами обоих ЛС при меньшем коли-
честве побочных эффектов. Это позволяет избежать эффекта
ускользания, взаимонивелирует возможные неблагоприятные
явления обоих ЛС, обеспечивает наиболее эффективную ор-
ганопротекцию и позволяет снизить риск сердечно-сосуди-
стых осложнений. 
Комбинированное лечение рекомендуется для большинства

пациентов с АГ в качестве начальной терапии (IA). Исключе-
нием являются пожилые больные, лица с низким риском и АГ
1-й степени (особенно если систолическое АД<150 мм рт. ст.). 
У очень пожилых пациентов более подходящей стратегией

может быть старт с монотерапии. У всех пожилых пациентов в
том случае, если применяется комбинированная терапия, ре-
комендуется использовать выбранные препараты в мини-
мально эффективных дозах; обследование на наличие орто-
статической гипотонии, суточное мониторирование АД для
выявления эпизодов гипотонии (особенно у очень пожилых
или «хрупких» пациентов).
При выборе конкретных препаратов при назначении ком-

бинированной терапии следует очень тщательно взвеши-
вать все за и против конкретной комбинации ЛС, учитывать
показания и противопоказания, возможные побочные эф-
фекты и пр.
ЛС, входящие в комбинированную терапию, должны отве-

чать следующим требованиям:
• воздействовать на различные прессорные механизмы повы-
шения АД;

• обладать синергизмом действия;
• не усугублять факторы риска;
• обладать благоприятным влиянием на органы-мишени.
Рекомендации ESC/ESH 2018 предлагают четкие и лаконич-

ные алгоритмы выбора комбинаций антигипертензивных
препаратов в разных клинических ситуациях: при неослож-
ненной АГ (рис. 1), сочетании АГ с ХБП (рис. 2), сочетании АГ
с ишемической болезнью сердца (рис. 3). Характерной чер-
той является упрощение терапевтических алгоритмов. Так, в
большинстве ситуаций предпочтение отдается двойным ком-
бинациям ИАПФ или БРА с диуретиком или АК в виде фикси-
рованных комбинаций (одна таблетка) уже на этапе инициа-
ции терапии (см. рис. 1–3).

Фиксированные комбинации: стратегия одной таблетки
Приверженность терапии у больных, страдающих хрониче-

скими заболеваниями в целом и АГ в частности, является одним
из определяющих факторов, обеспечивающих качество тера-
пии и непосредственно влияющих на прогноз. Известно, что
приверженность лечению зависит от целого ряда факторов, та-
ких как стоимость ЛС, его эффективность и переносимость,
сложность режимов дозирования. Очень важное значение име-
ет большое количество принимаемых одновременно ЛС [6–8].
Использование фиксированных комбинаций ЛС, которые

позволяют сократить количество одновременно принимае-
мых препаратов, позволяет улучшить приверженность боль-
ного лечению и тем самым повысить его эффективность.
Фиксированные комбинации антигипертензивных ЛС полу-
чают все более и более широкое распространение в клиниче-
ской практике. В Национальных рекомендациях Российского
научного медицинского общества терапевтов по количе-
ственной оценке приверженности к лечению (2017 г.)
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Рис. 1. Стратегия лекарственной терапии при неосложненной
гипертензии [3].

Рис. 2. Стратегия лекарственной терапии при АГ и ХБП [3].

Рис. 3. Стратегия лекарственной терапии при АГ
и ишемической болезни сердца [3].



подчеркивается необходимость назначения фиксированных
комбинаций в первую очередь пациентам с низкой привер-
женностью лечению [6].
Как уже отмечено, Рекомендации ESC/ESH 2018 подчерки-

вают важное значение приверженности проводимой фарма-
котерапии, которая играет ключевую роль в достижении це-
лей первичной и вторичной профилактики ССЗ и их ослож-
нений и повышается при переходе на режим терапии фикси-
рованной комбинацией ЛС.
Помимо удобства для пациента и улучшения приверженно-

сти больного лечению можно отметить и другие преимуще-
ства фиксированных комбинаций:
• простота назначения и титрования дозы;
• повышение эффективности и более частое достижение це-
левого АД;

• потенцирование действия за счет воздействия компонентов
на разные патогенетические механизмы повышения АД; 

• нейтрализация контррегуляторных механизмов, противо-
действующих снижению АД;

• усиление органопротективных эффектов;
• уменьшение частоты и ослабление побочных эффектов за
счет снижения доз компонентов;

• фармакоэкономические преимущества – уменьшение стои-
мости лечения;

• исключение возможности назначения нерациональных
комбинаций.

Опыт применения фиксированной комбинации ИАПФ
периндоприла с диуретиком индапамидом (Нолипрел® А)
На протяжении последних лет одной из наиболее часто на-

значаемых комбинаций антигипертензивных препаратов яв-
ляется сочетание ИАПФ и диуретика, а фиксированная комби-
нация индапамид/периндоприл, которая выпускается в трех
дозировках – Нолипрел® А, Нолипрел® А форте, Нолипрел®

Би-форте, по данным эпидемиологического исследования
ПИФАГОР, является, с точки зрения российских врачей, самой
популярной и самой часто назначаемой фиксированной ком-
бинацией [9]. Основой для создания Нолипрела стали высокая
эффективность и безопасность индапамида и периндоприла
как в монотерапии, так и в свободной комбинации этих дей-
ствующих веществ [10–12].
Каждый из компонентов Нолипрела – индапамид и перин-

доприл, как вместе, так и по отдельности имеют очень боль-
шой и положительный опыт использования.
Эффективность Нолипрела была изучена во многих между-

народных и российских клинических исследованиях, ре-
зультаты которых позволили выявить неоспоримые преиму-
щества этой комбинации антигипертензивных препаратов.

Наиболее крупные и значимые международные и россий-
ские клинические исследования Нолипрела проходили с
участием самых разных категорий больных АГ, включая па-
циентов с диабетической и недиабетической нефропатией,
микроальбуминурией, гипертрофией левого желудочка, са-
харным диабетом 2-го типа (СД 2), метаболическим синдро-
мом, изолированной систолической АГ, пациентов пожилого
возраста. 
Одним из наиболее значимых и крупномасштабных иссле-

дований Нолипрела форте является исследование ADVANCE
(Action in Diabetes and VAsculardisease – preteraxand Diamic-
ron MR Controlled Evaluation) с участием 11 140 больных СД 2
и с высоким риском осложнений. В нем было доказано, что у
больных СД 2 Нолипрел® снижает риск развития основных
сердечно-сосудистых событий, включая общую смерт-
ность [12, 13]. Лечение Нолипрелом у больных СД 2 привело
к достоверному снижению риска смерти от всех причин на
14% (р=0,03) и от сердечно-сосудистых причин – на 18%
(р=0,03). В группе активного лечения был достоверно ниже
риск развития коронарных осложнений – на 14% (р=0,02) и
почечных осложнений – на 21% (р<0,0001), в основном за
счет снижения риска развития микроальбуминурии – на 21%
(р<0,0001). Улучшение контроля АД с помощью Нолипрела
форте у больных СД 2 привело к реальному снижению
смертности.
Дополнительный анализ результатов этого исследования по

оценке влияния комбинации индапамида/периндоприла
(Нолипрел®/Нолипрел® форте), данные которого были пред-
ставлены в 2010 г., также показал положительное влияние на риск
развития сердечно-сосудистых и почечных осложнений у боль-
ных СД 2 и хроническим почечным заболеванием, диагностиро-
ванным по определению скорости клубочковой фильтрации [13].
Терапевтические выгоды от присоединения Нолипрела/Но-

липрела форте к лечению больных СД 2 в виде снижения рис-
ка сердечно-сосудистых, почечных осложнений и смертно-
сти были получены у всех больных, независимо от исходного
состояния почечной функции, причем наибольшее снижение
абсолютного риска отмечалось у больных с хроническим по-
чечным заболеванием [14].
Большой как научный, так и практический интерес пред-

ставляют результаты долгосрочного наблюдения ADVANCE-
ON в течение почти 6 лет за пациентами, которые ранее уча-
ствовали в исследовании ADVANCE, – всего 8494 участника,
которые дали согласие на дальнейшее наблюдение. Снижение
риска общей и сердечно-сосудистой смертности, которое на-
блюдалось в группе, получавшей ранее в ходе исследования
активную терапию, снижающую АД, к концу срока наблюде-
ния за рамками исследования было менее выраженным, но

Системные гипертензии | 2018 | том 15 | №4 | Systemic Hypertension |2018 | vol. 15 | no. 4

Рациональная фармакотерапия / Rational pharmacotherapy

94

Исходы за весь период наблюдения (медиана 9,9 года)
Смерть от любой причины

ОР 0,91 (0,84–0,99), p=0,03

Ку
м
ул
ят
ив
на
я 
ча
ст
от
а

   25

20

15

10

5

0
0  2  4  6  8                 10

Время наблюдения, годы

Сердечно-сосудистая смерть

ОР 0,88 (0,77–0,99), p=0,04   25

20

15

10

5

0
0  2  4  6  8                 10

Плацебо
Периндоприл/индапамид

Смерть от любой причины

Рис. 4. Анализ 9,9 года наблюдения ADVANCE-ON [15].



статистически достоверным. Отношение рисков (ОР) 0,91
(95% доверительный интервал – ДИ 0,84–0,99; р=0,03) и 0,88
(95% ДИ 0,77–0,99; р=0,04) соответственно [15]. 
Анализ 9,9 года наблюдения ADVANCE-ON показал, что имен-

но в группе пациентов, принимавших с самого начала иссле-
дования Нолипрел® форте, риск смерти от любых причин до-
стоверно снизился на 9%, риск смерти от сердечно-сосуди-
стых причин – на 12% по сравнению с соответствующими по-
казателями у участников контрольной группы (рис. 4) [15].
Возможным объяснением полученных долгосрочных пре-

имуществ может быть улучшение структуры микро- и макро-
сосудистого русла, сердца и других органов-мишеней под
влиянием терапии Нолипрелом форте в той группе, которая
принимала данную комбинацию с самого начала исследова-
ния ADVANCE.
Полученные результаты делают ADVANCE-ON первым и

единственным исследованием, которое показало долгосроч-
ные преимущества по сохранению жизни у больных СД 2 с
помощью АГТ, подтвердило важность раннего назначения
Нолипрела форте больным АГ и СД 2, а также необходимость
продолжительного приема Нолипрела для оптимального
контроля АД и длительного улучшения прогноза.
В российской клинической практике в последнее время ши-

роко используется препарат Нолипрел® А Би-форте, содержа-
щий полнодозовую комбинацию ИАПФ, тиазидоподобного
диуретика индапамида 2,5 мг и периндоприла А 10 мг. Не-
смотря на сравнительно небольшой срок клинического ис-
пользования препарата, уже есть убедительные доказатель-
ства его эффективности при хорошем спектре переносимо-
сти и безопасности при применении у пациентов разных ка-
тегорий. Этот препарат может с высокой степенью безопас-
ности использоваться в качестве стартовой терапии у нелече-
ных пациентов или пациентов с недостаточным эффектом
других антигипертензивных препаратов [16].
Применение высоких доз антигипертензивных препаратов

у пациентов с неконтролируемой АГ обосновано также тем,
что помимо снижения давления при такой терапии уменьше-
нию частоты сердечно-сосудистых осложнений способ-
ствуют быстрота достижения целевых цифр АД и поддержа-
ние его нормального уровня (в клинических исследованиях
это определяется как процент визитов, во время которых ре-
гистрируют нормальные цифры АД).
Особенно следует подчеркнуть, что использование высоких

доз периндоприла и индапамида в данной комбинации обес-
печивает более выраженный органопротективный эффект.
На том этапе, когда пациенты обращаются к врачу, у большин-
ства из них как правило уже имеют место изменения органов-
мишеней. Поэтому выбор полнодозовой фиксированной
комбинации обеспечит и более выраженные эффекты [17].

Заключение
Таким образом, основу АГТ составляют пять основных клас-

сов антигипертензивных препаратов (диуретик, b-АБ, ИАПФ,
БРА, АК), которые должны формировать основу комбиниро-
ванной медикаментозной АГТ у большинства больных.
Стратегия одной таблетки заключается в преимуществах

фиксированных комбинаций в качестве стартовой АГТ для
большинства пациентов. 
Исключение составляют пожилые больные с наличием син-

дрома «хрупкости», пациенты с низким риском развития ССЗ,
лица с высокими нормальными значениями АД – для них ре-
комендована антигипертензивная монотерапия.
Среди фиксированных комбинаций комбинация ИАПФ с

диуретиком (Нолипрел®) остается одной из наиболее пред-
почтительных для АГТ, так как помимо антигипертензивного
потенциала обладает способностью предотвращать почеч-
ные, коронарные осложнения и цереброваскулярные собы-
тия, оказывать влияние на прогрессирование атеросклероза,
возникновение новых случаев СД и достигать статистически
значимого снижения общей смертности.
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