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Цель исследования — изучить эффективность и безопасность лозартана и комбинации лозартана и амлодипина в 
терапии артериальной гипертензии.
Материал и методы. Исследование было проведено в 6 клинических центрах и состояло из двух этапов. Все 160 боль-
ных с артериальной гипертензией I—II степени (103 женщины и 57 мужчин, средний возраст 54 ± 12 лет) проходили 
этап 1 исследования, а затем пациенты центра № 1 (n = 100) проходили этап 2 исследования. На фоне терапии ло-
зартаном (Лориста, КРКА) в дозе 50—100 мг/сут в течение 8 нед (этап 1), а затем с 9-й по 26-ю неделю (этап 2 для 
пациентов центра № 1) на фоне лечения лозартаном либо комбинацией лозартана и амлодипина в дозе 5—10 мг/сут 
(в случае недостижения целевого артериального давления (АД < 140/90 мм рт. ст.) оценивали в динамике уровень АД 
по данным офисного измерения и суточного мониторирования (СМАД), а также скорость распространения пульсо-
вой волны, индекс массы миокарда левого желудочка, толщину комплекса интима—медиа, биохимические показатели 
крови. Анализировали переносимость терапии, регистрировали побочные эффекты.
Результаты. На фоне монотерапии лозартаном уровень АД снизился со 150 ± 11/92 ± 7 до 132 ± 12/81 ± 8 мм рт. ст., по дан-
ным офисного измерения, и со 144 ± 10/86 ± 9 до 128 ± 12/76 ± 10 мм рт. ст., по данным CМАД (p < 0,05). Выявлены также 
уменьшение частоты сердечных сокращений с 74 ± 8 до 70 ± 8 в минуту (p < 0,05). Уровень АД у 66 пациентов, завершивших 
этап 2, составил 122 ± 6/73 ± 6 мм рт. ст., что было достоверно ниже, чем до начала лечения (147 ± 9/87 ± 9 мм рт. ст.; 
p < 0,001). По данным СМАД, среднесуточные показатели систолического и диастолического АД снизились со 144 ± 
10 до 128 ± 12 мм рт. ст. и с 86 ± 9 до 76 ± 10 мм рт. ст. соответственно (p < 0,001). Целевой уровень АД был до-
стигнут к окончанию этапа 1 у 99 (73%) из 136 пациентов, а к окончанию этапа 2 — у 63 (95%) из 66 пациентов. При 
сопоставлении данных, полученных до начала терапии и при окончании этапа 2, у 66 пациентов выявлено достовер-
ное уменьшение индекса массы миокарда левого желудочка (105 ± 23 и 98 ± 26 г/м2), достоверно снизилась скорость 
распространения пульсовой волны (с 16±2,1 до13±3,5 м/с, р<0,05), не обнаружено достоверных различий (р > 0,05) 
толщины комплекса интима—медиа (0,76 ± 0,16 и 0,80 ± 0,42 мм), микроальбуминурии (11,0 ± 1,7 и 8,6 ± 0,7 мг/сут). 
Значимых изменений биохимических показателей крови не выявлено.
Профиль безопасности исследуемых препаратов в целом положительный. Случаев смерти и развития серьезных побочных 
эффектов не зафиксировано, зарегистрированы клинически незначимые побочные реакции у 28 (17,5%) из 160 пациентов.
Заключение. Проведенное исследование показало эффективность и безопасность лозартана и комбинации лозартана и 
амлодипина в терапии артериальной гипертензии. Лечение больных с АГ лозартаном, комбинацией лозартана и амлоди-
пина приводило к достижению целевого уровня АД соответственно в 73 и 95% случаев, а также к снижению прогности-
чески значимых показателей скорости распространения пульсовой волны и индекса массы миокарда левого желудочка.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: лозартан; амлодипин; артериальная гипертензия; антигипертензивная терапия.
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Aim. To estimate effectiveness and safety of losartan and its combination with amlodipine in therapy of arterial hypertension.
Materials and methods. The study based at 6 clinical centres was conducted in two stages. All 160 patients with grade I-II AH (103 
women and 57 men aged 54 ± 12 yr) participated in stage 1 of the study and patients of centre No 1 (n=100) in stage 2. Losartan was 
used at a dose of 50—100 mg/24 h for 8 weeks (stage 1) and thereafter from week 9 to 26 (stage 2) in combination with amlodipine 
(5—10 mg/24 hr) if the desired AP level (<140/90 mmHg) was not achieved. The following parameters were measured: systolic and 
diastolic AP (SAP and DAP) (office measurement and 24-hr monitoring), pulse wave propagation rate (PWPR), left ventricle mass 
index (LVMI), thickness of intima-media complex (IMT), blood biochemistry, tolerability of therapy and its side effects.
Results. Losartan alone decreased SAP and DAP from 150 ± 11/91 ± 7 to 132 ± 12/81 ± 8 mm Hg (office measurement) and 
from 144 ± 10/86 ± 9 to 128 ± 12/76 ± 10 mm Hg (24-hr monitoring); heart rate decreased from 74 ± 8 to 70 ± 8/min (p<0.05). 
SAP and DAP in 66 patients who completed stage 2 was 122 ± 6/73+-6 mm Hg or significantly lower than before therapy (147 
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± 9/87 ± 9) (p<0.001). Mean daily decrease of SAP and DAP according to 24-hr monitoring decreased from 144 ± 10 to 128 
± 12 and from 86 ± 9 to 76 ± 10 mm Hg respectively (p<0.001).The target AP value was reached in 73% of the cases (99 out 
of 136 patients) after stage 1 and in 95% cases (63 out of 66) after stage 2. The values of LVMI (105 ± 23 and 98 ± 26 g/m2), 
PWPR from 16± 2.1 to 13± 3.5 m/s (p<0.05), IMT (0.76 ± 0.16 and 0.80 ± 42 mm), and microalbuminuria (11.0 ± 1.7 and 8.6 
± 0.7 mg/24 hr) before and after completion of stage 2 were not significantly different in 66 patients (p>0.05). Biochemical pa-
rameters of blood did not appreciably change. The safety profiles of both drugs were on the whole positive. Deaths and adverse 
reactions were absent barring clinically insignificant side effects in 28 of the 160 patients (17.5%).
Conclusion. Losartan and amlodipine are effective and safe agents for AH therapy.
K e y  w o r d s: losartan; amlodipine; arterial hypertension; antihypertensive therapy.

уменьшать вероятность развития сердечно-сосудистых 
осложнений, что позволило АРА войти в первую линию 
антигипертензивных средств. Лозартан, являющийся 
селективным антагонистом АРА (типа AT1) небелковой 
природы для приема внутрь [11—14], имеет одну из са-
мых больших доказательных баз среди препаратов ука-
занного класса.

Эффективность лозартана при АГ доказана во мно-
гих клинических исследованиях. Так, в исследовании 
J-HEALTH Study у японских пациентов с АГ среднее 
значение АД уменьшилось со 166/95 до 145/84 мм рт. ст. 
через 3 мес и до 139/80 мм рт. ст. через 36 мес лечения 
лозартаном. На протяжении всего периода лечения ло-
зартан хорошо контролировал внезапные изменения 
АД. В настоящей работе также подчеркивается хорошая 
переносимость препарата при длительном применении 
[11].

В исследовании LIFE [12, 13] сопоставлялись кли-
нические эффекты лозартана и β-адреноблокатора ате-
нолола у больных с АГ и электрокардиографическими 
признаками гипертрофии левого желудочка. Важным 
результатом исследования LIFE стало подтверждение 
убедительной антигипертензивной эффективности ло-
зартана, хорошей переносимости препарата, его способ-
ности тормозить поражение органов-мишеней, а также 
в большей степени позитивно влиять на развитие сер-
дечно-сосудистых осложнений (сердечно-сосудистая 
смерть, инсульт и инфаркт миокарда) в сравнении с ате-
нололом — 24% против 13% соответственно.

Двойное слепое рандомизированное плацебо-кон-
тролируемое исследование RENAAL показало, что ло-
зартан дает ренопротективный эффект у больных сахар-
ным диабетом 2-го типа с нефропатией [14]. В рандо-
мизированном слепом контролируемом исследовании 
ELITE II показано, что лозартан более существенно 
уменьшает риск смерти у пожилых больных с хрониче-
ской сердечной недостаточностью в сравнении с иАПФ 
каптоприлом. Кроме того, отмечены и лучшая перено-
симость АРА, и меньшее количество побочных реакций.

Наряду с лозартаном одним из высокоэффективных 
антигипертензивных средств является блокатор кальци-
евых каналов амлодипин. Этот антагонист кальциевых 
каналов дигидропиридинового ряда третьего поколе-
ния блокирует медленные кальциевые каналы (каналы 
L-типа) и препятствует внутриклеточной гиперкальци-
емии и сокращению гладкомышечной клетки, оказывая 
продолжительное сосудорасширяющее действие, что 
позволяет применять его один раз в сутки. Амлодипин 
эффективно снижает АД у пациентов с АГ и применя-
ется также в лечении пациентов со стенокардией напря-
жения, в частности эффективен при выраженном вазо-
спастическом компоненте ишемии. Препарат хорошо 
переносится, вызывая небольшое количество побочных 
реакций, применяется в комбинации с другими антиан-
гинальными и антигипертензивными препаратами.

Амлодипин оказывает выраженное антигипертен-
зивное действие (снижает как САД, так и ДАД), однако 
степень снижения АД, по данным разных авторов, раз-
личается. Так, в исследовании L. Horwitz и соавт. [15] 
при применении 5—10 мг амлодипина в течение 10 нед 

Несмотря на значительный прогресс клинической 
медицины, сердечно-сосудистые заболевания по-
прежнему доминируют в структуре заболеваемости и 
смертности в развитых странах [1—4]. В 1991 г. V. Dzau 
и E. Braunwald [5] предложили концепцию сердечно-со-
судистого континуума, представляющего собой цепь по-
следовательных событий, приводящих в финале к раз-
витию застойной сердечной недостаточности и смерти 
больного. Пусковыми звеньями этого «фатального ка-
скада» являются сердечно-сосудистые факторы риска, 
артериальная гипертензия (АГ), а также сахарный диа-
бет [5].

Многочисленные исследования доказывают нали-
чие прямой взаимосвязи между уровнем артериального 
давления (АД) и риском сердечно-сосудистых осложне-
ний [1, 2, 6, 7]. Еще А.Л. Мясников в 1965 г. в моно-
графии «Гипертоническая болезнь и атеросклероз» 
подчеркивал, что «сочетание гипертонической болезни 
с атеросклерозом и связанной с ним коронарной недо-
статочностью настолько часто встречается в практике и 
так преобладает над «чистыми» формами, что возникает 
задача рассматривать эти патологические состояния не 
только в их типичном изолированном виде, но и в часто 
встречающемся комплексе». Метаанализ, проведенный 
S. Mac Mahon и соавт. [8], основанный на результатах 
9 проспективных исследований, включивших в общей 
сложности более 400 000 больных, еще раз подтвердил, 
что вероятность развития ишемической болезни серд-
ца находится в прямой линейной зависимости от уров-
ня АД как систолического — САД, так и диастоличе-
ского — ДАД [8].

Кроме того, АГ является важнейшим прогностиче-
ским фактором развития инфаркта миокарда (ИМ), на-
рушения мозгового кровообращения и сердечной недо-
статочности. Среди лиц, страдающих АГ, ишемическая 
болезнь сердца встречается в 4,5 раза, ИМ — в 2,6 раза, 
нестабильная стенокардия — в 2,3 раза, а острое нару-
шение мозгового кровообращения — в 9,8 раза чаще, 
чем у нормотоников [9]. Многочисленные эпидемио-
логические исследования доказали значительную рас-
пространенность АГ среди взрослого населения; в эко-
номически развитых странах она составляет 30—40%, 
в Российской Федерации — 40,8% [1, 2]. Несмотря на 
очевидные успехи в лечении АГ, общее число больных c 
АГ в мире неуклонно растет и к 2015 г. может составить 
1,5 млрд [10].

В середине 90-х годов ХХ века в клинике появились 
непептидные селективные антагонисты рецепторов для 
ангиотензина II (АРА), которые обеспечивают полную 
блокаду негативного действия ангиотензина II на анги-
отензиновые рецепторы 1 (АТ1) и одновременно стиму-
ляцию его защитных свойств на ангиотензиновые ре-
цепторы 2 (АТ2). Более того, эти препараты, первым из 
которых был лозартан, дают очень малое количество по-
бочных эффектов и, в частности, не вызывают кашель, 
что свойственно ингибиторам ангиотензинпревраща-
ющего фермента (иАПФ). Эти препараты оказывают 
антигипертензивное действие, не уступающее таковому 
иАПФ, вызывают торможение и регресс поражения ор-
ганов-мишеней и, самое главное, позволяют достоверно 
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снижение САД составило 13 мм рт. ст., ДАД — 12 мм рт. 
ст., а в исследовании G. Habeler и соавт. [17] при приме-
нении такой же дозы амлодипина в течение 27 мес САД 
понизилось на 30 мм рт. ст., а ДАД — на 21 мм рт. ст.

В исследовании АССТ (Amlodipin Cardiovascular 
Community Trial) [18] изучена сравнительная эффектив-
ность амлодипина у пациентов разных возраста, пола и 
расы. Установлено, что препарат одинаково эффективен 
у больных АГ вне зависимости от расы, а также более 
эффективен у женщин. Удобство применения препарата 
состоит также в длительном 24-часовом контроле уров-
ня АД и малом количестве побочных реакций.

Таким образом, исследование эффективности и безо-
пасности АРА лозартана у больных с АГ в виде моноте-
рапии и в комбинации с блокатором кальциевых каналов 
амлодипином актуально и практически значимо.

Цель исследования — оценить эффективность и без-
опасность лозартана (лориста, КРКА, Словения) и ком-
бинации лозартана и амлодипина в терапии АГ.

Материал и методы
Дизайн исследования: открытое проспективное не-

сравнительное многоцентровое исследование. Проведе-
ние исследования одобрено этическим комитетом.

Пациенты: в исследование включали мужчин и жен-
щин старше 18 лет с эссенциальной АГ I—II степени: 
САД 140—179 мм рт. ст. и/или ДАД 90—109 мм рт. ст.

Критерии невключения:
● наличие в анамнезе ИМ, острого нарушения мозго-

вого кровообращения либо транзиторной ишемической 
атаки менее чем за 6 мес до скринингового визита;

● нестабильная стенокардия, хроническая стабиль-
ная стенокардия IV функционального класса;

● противопоказания к назначению АРА и амлодипи-
на;

● декомпенсация и тяжелое течение сахарного диа-
бета;

● хроническая сердечная недостаточность III—IV 
функционального класса по классификации NYHA;

● почечная недостаточность с клиренсом креатинина 
менее 30 мл/мин в анамнезе;

● повышенная чувствительность к лозартану;
● повышенная чувствительность к амлодипину и 

другим производным дигидропиридина;
● гиперкалиемия;
● непереносимость лактозы, галактоземия или син-

дром нарушенного всасывания глюкозы галактозы;
● синдром слабости синусового узла (выраженная 

брадикардия, тахикардия);
● гипертрофическая обструктивная кардиомиопатия;
● II и III степень атриовентрикулярной блокады;
● глаукома;
● клинически значимые патологические состояния, 

которые могут влиять на комплаентность или выжива-
емость пациента в ближайшее время (злокачественные 
новообразования, тяжелые хронические заболевания, 
психические заболевания, алкоголизм, наркомания);

● беременность и кормление грудью или отсутствие 
адекватной контрацепции;

● отказ пациента от сотрудничества с конкретным 
исследователем.

Cхема исследования представлена на рис. 1.
Включение больных в исследование проходило в 6 

клинических центрах и состояло из двух этапов. На эта-
пе 1 в исследование было включено 160 пациентов (103 
женщины и 57 мужчин): в центре № 1 — 100 пациентов 
(33 мужчины и 67 женщин, средний возраст 62 ± 8,9 го-
да), а в остальных центрах — 60.

Из исследования в ходе его проведения выбыли 37 
пациентов: по решению исследователя (из-за низкой 
комплаентности) — 3, в связи с артериальной гипотен-
зией — 1, из-за госпитализации по поводу маточного 
кровотечения — 1, по собственному желанию — 32.

Измерение исходного уровня АД проводили в конце 
периода «отмывания» до приема первой дозы лозарта-
на (период «отмывания» длился 2 нед и подразумевал 

Рис. 1. Cхема исследования эффективности и безопасности лозартана и комбинации лозартана и амлодипина в терапии АГ.

Т а б л и ц а 1. Сроки визитов пациентов, включенных в 
исследование

Показатель Этап 1 Этап 2 (только 
для центра № 1)

Визит 1 2 3 4 5 6

День
исследования 1-й 15-й 43-й 71-й 99-й 183-й



54 КЛИНИЧЕСКАЯ  МЕДИЦИНА, № 12, 2013

полную отмену антигипертензивных препаратов). У па-
циентов, включенных в исследование, САД составляло 
140—179 мм рт. ст., ДАД — 90—109 мм рт. ст. в поло-
жении сидя.

Сроки визитов пациентов на этапах исследования 
представлены в табл. 1, из которой следует, что визиты 
2—6 происходили соответственно через 2, 6, 10, 14 и 26 
нед после включения больного в исследование.

Всем больным, включенным в исследование, после 
периода «отмывания» был назначен лозартан в таблет-
ках в дозе 50 мг/сут. Прием первой дозы осуществлялся 
в положении лежа на случай возможного развития ор-
тостатической артериальной гипотензии. При недости-
жении целевого АД через 4 нед от начала лечения дозу 
препарата удваивали (100 мг/сут). Во всех центрах, кро-
ме центра № 1, через 8 нед от начала лечения исследова-
ние завершалось на этапе 1. В центре № 1 исследование 
продолжалось на этапе 2 в общей сложности до 6 мес 
от начала терапии. При недостижении целевого АД в 
центре № 1 через 8 нед от начала лечения к лозартану 
в дозе 100 мг/сут добавляли амлодипин (тенокс, КРКА, 
Словения) в таблетках в дозе 5 мг/сут. При недостиже-
нии целевого АД через 12 нед от начала лечения дозу 
амлодипина удваивали (10 мг/сут).

У пациентов измеряли АД (в положении сидя, 

трижды с интервалом 2 мин), регистрировали ЭКГ, по 
данным которой, в частности, определяли частоту сер-
дечных сокращений — ЧСС (SCHILLER CARDIOVIT 
AT-101, Швейцария). Кроме того, осуществляли лабо-
раторные исследования — общий и биохимический 
анализы крови, общий анализ мочи и определение ми-
кроальбуминурии.

При суточном мониторировании АД — СМАД 
(АВРМ-05, «Meditech», Венгрия) определяли следу-
ющие параметры: среднесуточные, среднедневные и 
средненочные значения САД и ДАД, максимальные зна-
чения САД и ДАД за сутки.

Выполняли эхокардиографию (в частности, оце-
нивали индекс массы миокарда левого желудочка, 
ИММЛЖ), а также дуплексное сканирование артерий 
экстракраниальных отделов брахиоцефальных артерий 
(iU22, «Philips», Нидерланды); при этом исследовании, 
в частности, определяли толщину комплекса интима—

Т а б л и ц а 3. Показатели крови у больных с АГ на фоне монотерапии лозартаном

Показатель Число больных Визит 1 Визит 4 р

Гемоглобин, г/л 136 139,6 ± 13,4 137,7 ± 13,0 0,06

Эритроциты, ● 1012/л 136 4,72 ± 0,38 4,65 ± 0,45 0,06

Гематокрит, % 136 41,72 ± 3,76 41,28 ± 4,03 0,13

Лейкоциты, ● 1012/л 136 6,37 ± 1,65 6,20 ± 1,67 0,25

СОЭ, мм/мин 135 11,41 ± 10,53 11,15 ± 10,13 0,76

Холестерин, ммоль/л:
общий
липопротеинов:
низкой плотности
высокой плотности

136

135
135

5,67 ± 1,37

1,40 ± 0,40
3,64 ± 1,04

5,47 ± 1,25

1,46 ± 0,49
3,44 ± 1,20

0,12

0,18
0,09

Триглицериды, ммоль/л 135 1,76 ± 2,98 1,43 ± 0,78 0,20

Креатинин, мкмоль/л 136 76,7 ± 14,7 75,5 ± 15,1 0,39

Активность, ед/л:
аланинаминотрансферазы
аспартатаминотрансферазы

136
136

25,19 ± 16,18
23,1 ± 15,3

23,25 ± 12,5
21,6 ± 8,4

0,18
0,25

Натрий, ммоль/л 136 142,4 ± 3,1 141,7 ± 3,39 0,01

Калий, ммоль/л 136 4,30 ± 0,50 4,34 ± 0,53 0,31

Глюкоза, ммоль/л 135 5,63 ± 1,73 5,50 ± 1,48 0,35

Т а б л и ц а 2. Уровень АД, по данным офисного измере-
ния и СМАД, у больных с АГ на фоне монотерапии лозар-
таном (этап 1 исследования)

Показатель Визит 2
(n = 136)

Визит 3
(n = 136)

Визит 4
(n = 136)

Офисное измере-
ние АД, мм рт. ст.:

САД 150 ± 11 144 ± 12* 132 ± 12*, **

ДАД 92 ± 7 88 ± 8* 81 ± 8*, **

СМАД, мм рт. ст.:

САД 144 ± 10 133 ± 10* 128 ± 12*, **

ДАД 86 ± 9 83 ± 7* 76 ± 10*, **

П р и м е ч а н и е . Достоверные (p < 0,01) различия: * — с по-
казателями при визите 2; ** — с показателями при визите 3.

Рис. 2. Частота достижения целевого АД у больных с АГ 
на фоне терапии лозартаном и комбинацией лозартана и 
амлодипина.
* различия достоверны (р<0,05) с показателями через 4 нед терапии.
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медиа). Жесткость артерий оценивали методом объем-
ной сфигмографии (VaSera VS-1000; FUKUDA DENSHI, 
Япония) путем определения скорости распространения 
пульсовой волны (СРПВ).

По данным биохимического исследования кро-
ви оценивали уровень электролитов (калий, натрий), 
глюкозы, креатинина, общего холестерина, триглице-
ридов, холестерина липопротеинов высокой и низкой 
плотности.

На фоне лечения во время визитов к врачу (на 2, 6, 
10, 12 и 26-й неделях) регистрировали побочные эффек-
ты проводимой терапии, если таковые отмечались, и 
определяли приверженность к лечению.

Базу данных формировали путем двойного ввода 
разными специалистами независимо друг от друга с 
последующим сравнением расхождений и проверкой. 
Ошибки ввода данных исправлены перед началом ста-
тистической обработки. Стандартные параметры описа-
тельной статистики для непрерывных количественных 
признаков: среднее, стандартное отклонение, медиана, 
минимальное и максимальное значения. Стандартные 
параметры описательной статистики для качественных 
признаков: частоты и доли (в процентах). Непрерывные 
количественные исходные и демографические призна-
ки протестированы парным t-критерием для зависимых 
выборок. Все статистические тесты являются двусто-
ронними с уровнем α = 0,05.

Результаты и обсуждение
Из 160 больных, включенных в исследование, полно-

стью завершили этап 1 исследования 136. В этап 2 были 
включены 79 больных, из которых полностью заверши-
ли исследование 66 пациентов. В анализ были включе-
ны данные, полученные при всех визитах включенных 
в исследование пациентов — 103 женщин и 57 мужчин 
(средний возраст 54 ± 12 лет), в том числе 37 пациентов, 
не завершивших исследование.

Из табл. 2 следует, что на фоне монотерапии лозар-
таном в течение 8 нед достоверно снизился уровень 
САД и ДАД при амбулаторном измерении методом Ко-
роткова: со 150 ± 11 до 132 ± 12 мм рт. ст. и с 92 ± 7 до 81 ± 
8 мм рт. ст. соответственно (p < 0,05). Частота дости-
жения целевого АД через 8 нед терапии составила 
73% (у 99 человек из 136 завершивших этап 1 иссле-
дования).

По данным СМАД, лечение лозартаном в течение 
8 нед привело к снижению среднесуточных значений 
САД и ДАД со 144 ± 10 до 128 ± 12 мм рт. ст. и с 86 ± 
9 до 76 ± 10 мм рт. ст. соответственно (p < 0,05), макси-
мальных значений САД со 180 ± 16 до 156 ± 19 мм рт. ст. 
и ДАД со 112 ± 17 до 98 ± 14 мм рт. ст. (p < 0,05), сред-
них значений САД и ДАД в дневные часы со 149 ± 9 
до 129 ± 14 мм рт. ст. и с 89 ± 9 до 78 ± 11 мм рт. ст. 
(p < 0,05), средних значений САД и ДАД в ночные часы 
со 134 ± 15 до 119 ± 12 мм рт. ст. и с 77 ± 13 до 69 ± 
11 мм рт. ст. (p < 0,05).

Кроме того, за указанный период наблюдения были 
выявлены уменьшение ЧСС с 74 ± 8 (визит 2) до 70 ± 8 в 
минуту (визит 4; p < 0,05), снижение СРПВ с 16 ± 2,1 м/с 
(визит 2) до 13 ± 3,5 м/с (визит 4; p < 0,05).

Показатели крови у больных с АГ при визитах 1 и 4 
представлены в табл. 3, из которой следует, что на фо-
не терапии лозартаном достоверными были только из-
менения уровня натрия в крови (со 142,5 ± 3 до 141,7 ± 
3,4 ммоль/л, p < 0,05), но показатели были в пределах 
нормальных значений и изменения расценены как кли-
нически незначимые. Остальные изменения были стати-
стически незначимыми.

К окончанию этапа 2 исследования (визит 6) амло-
дипин был назначен 40 (60,6%) больным из 66, в том 
числе в дозе 5 мг/сут — 31 (47%) пациенту, а в дозе 
10 мг/сут — 9 (13,6%). Дополнительное назначение 
амлодипина на этапе 2 исследования больным центра 
№ 1, не достигшим целевого АД, привело к повыше-
нию частоты достижения целевых значений этого по-
казателя до 95% (у 63 из 66 пациентов при визите 6). 
Частота достижения целевого АД у пациентов при ви-
зитах 2, 4 и 6 представлена на рис. 2.

В целом у данной группы больных АГ на фоне меди-
каментозной терапии (этапы 1 и 2 исследования) значе-
ния САД и ДАД при амбулаторном измерении аускульта-
тивным методом снизились при сравнении показателей 
при визитах 2 и 6: САД — со 147 ± 9 до 122 ± 6 мм рт. ст., 
ДАД — с 87 ± 9 до 73 ± 6 мм рт. ст. соответственно (p < 
0,001). По данным СМАД, у этих пациентов при сравне-
нии значений при визитах 2 и 6 выявлено снижение сле-
дующих показателей: среднесуточного САД — со 142 ± 
9 до 122 ± 6 мм рт. ст., среднесуточного ДАД — с 83 ± 10 
до 72 ± 6 мм рт. ст. (p < 0,001), максимальных значений 
САД — со 184 ± 17 до 148 ± 14 мм рт. ст., ДАД — со 113 
± 21 до 91 ± 10 мм рт. ст. (p < 0,001).

На этапе 2 исследования (в центре № 1) на фоне 
терапии лозартаном, комбинацией лозартана и амло-

Т а б л и ц а 4. Биохимические показатели крови у боль-
ных с АГ на фоне терапии лозартаном комбинацией ло-
зартана и амлодипина

Показатель Визит 4
(n = 66)

Визит 6
(n = 66)

р

Калий, ммоль/л 4,4 ± 0,4 4,5 ± 0,5 0,11

Глюкоза, ммоль/л 5,9 ± 1,8 6,0 ± 1,8 0,77

Натрий, ммоль/л 143,5 ± 2,4 143,7 ± 2,0 0,56

Креатинин, мкмоль/л 75,1 ± 15,4 78,1 ± 18,2 0,29

Холестерин, ммоль/л:
общий
липопротеинов:

низкой плотности:
высокой плотности:

5,51 ± 1,35

1,42 ± 0,51
3,43 ± 1,32

5,58 ± 1,07

1,35 ± 0,33
3,40 ± 0,96

0,76

0,35
0,89

Триглицериды, ммоль/л 1,52 ± 0,84 1,78 ± 1,10 0,14

Активность, ед/л:
аланинаминотрансферазы
аспартатаминотрансферазы

25,3 ± 14,1
22,3 ± 6,6

24,1 ± 13,3
21,6 ± 5,8

0,59
0,48

Рис. 3. Показатели СРПВ у больных с АГ на фоне терапии 
лозартаном и комбинацией лозартана и амлодипина.
*  различия достоверны (р<0,05) с исходными показателями.
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дипина у 66 больных, завершивших этап 2 исследова-
ния, при сравнении показателей при визитах 4 и 6 не 
выявлено достоверных изменений ЧСС (70 ± 8 и 69 ± 
6 в минуту, p > 0,05). Динамика показателя СРПВ при 
визитах 2, 4 и 6 продемонстрирована на рис. 3.

При сопоставлении показателей при визитах 2 и 6 у 66 
пациентов выявлено достоверное уменьшение ИММЛЖ 
(105 ± 23 и 100 ± 21 г/м2, р < 0,05), достоверно снизилась 
СРПВ  ( с 16±2,1 до 13±3,5 м/с, р<0,05), не обнаружено до-
стоверных различий толщины комплекса интима—медиа 
(0,76 ± 0,16 и 0,80 ± 0,42 мм, p > 0,05), микроальбуминурии 
(11,0 ± 1,7 и 8,6 ± 0,7 мг/сут, р > 0,05). Тем не менее следу-
ет отметить имевшую место тенденцию к снижению пока-
зателей микроальбуминурии у больных с АГ. Отсутствие 
достоверных изменений значений микроальбуминурии, 
положительной динамики показателя толщины комплекса 
интима-медиа возможно связано с относительно неболь-
шой длительностью наблюдения пациентов (26 недель).

Результаты биохимического исследования крови у 
66 больных при визитах 4 и 6 представлены в табл. 4, 
из которой следует, что в период между визитами 4 и 
6 на фоне терапии лозартаном, комбинацией лозартана 
и амлодипина достоверных изменений биохимических 
показателей не выявлено.

Профиль безопасности исследуемых препаратов в 
целом положительный. Случаев смерти и развития се-
рьезных побочных реакций за время исследования не 
зафиксировано. Оценку побочных эффектов проводили 
при каждом визите пациентов. Всего в ходе исследова-
ния побочные реакции зафиксированы у 28 (17,5%) из 
160 пациентов.

Все побочные эффекты, отмеченные у пациентов и, 
по мнению исследователей, имеющие связь с приемом 
исследуемых препаратов, соответствуют описанным в 
инструкции по применению этих препаратов. Отмечены: 
ортостатическая артериальная гипотензия (у 1 больного), 
ощущение сердцебиения (у 8), тахикардия (у 3), аритмия 
(у 4), стенокардия (у 1), отеки (у 1), прилив крови к лицу 
(у 4), тошнота (у 5), боль в животе (у 1), заложенность но-
са (у 5), кашель (у 3), утомляемость (у 10), астения (у 2), 
головная боль (у 12), головокружение (у 12), нарушение 
сна (у 4), кожная сыпь (у 2), зуд (у 2), диарея (у 1), изжога 
(у 1), конъюнктивит (у 1). Эти побочные эффекты у 24 
(85,7%) пациентов исчезли самостоятельно, а у 4 (14,3%) 
пациентов проведена симптоматическая терапия.

Таким образом, в проведенном клиническом ис-

следовании оценивали эффективность и безопасность 
терапии лозартаном и комбинации лозартана и амлоди-
пина в терапии АГ.

Критериями эффективности проводимой терапии явля-
лись достижение пациентами целевого АД (САД менее 140 
мм рт. ст., ДАД менее 90 мм рт. ст.), по результатам офисного 
его измерения, а также разница между исходным АД (ви-
зит 2, после «отмывочного» периода) и АД, измеренным 
после проводимой терапии при последующих визитах.

На фоне терапии лозартаном у больных АГ показано 
достоверное снижение САД и ДАД с достижением целе-
вых значений в 73% случаев (у 99 из 136 пациентов, обсле-
дованных при визите 4). Кроме того, на фоне лозартана до-
стоверно снизилась СРПВ (p < 0,05), обладающая у боль-
ных с АГ независимым прогностическим значением (1,2), 
что указывает на дополнительное уменьшение сердечно-
сосудистого риска у обследованных пациентов. Дополни-
тельное назначение амлодипина у больных с недостаточ-
ным антигипертензивным эффектом лозартана привело к 
статистически значимому дополнительному увеличению 
частоты достижения целевого АД (по данным офисного 
измерения) у включенных в исследование пациентов до 
95% (у 63 из 66 больных, обследованных при визите 6).

Для оценки безопасности применения исследуемых 
препаратов в ходе исследования проводили регистра-
цию побочных эффектов, а также выполняли общий и 
биохимический анализы крови, а при визитах 3, 4, 5 и 
6 регистрировали ЭКГ. Проводимая терапия не вызвала 
существенных изменений биохимических показателей 
крови. Не зафиксировано серьезных побочных эффек-
тов лечения. Клинически незначимые побочные эффек-
ты, не потребовавшие отмены проводимого лечения, 
выявлены у 17,5% больных. Профиль безопасности ис-
следуемых препаратов в целом положительный. Ожида-
емая при применении исследуемых лекарственных пре-
паратов польза превышает связанный с этим риск.

Заключение
Проведенное исследование показало эффективность и 

безопасность лозартана и комбинации лозартана и амлоди-
пина в терапии артериальной гипертензии. Лечение больных 
АГ лозартаном, комбинацией лозартана и амлодипина при-
водило к достижению целевого уровня АД соответственно 
в 73 и 95% случаев, а также к снижению прогностически 
значимых показателей — скорости распространения пуль-
совой волны и индекса массы миокарда левого желудочка.
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Клиническая эффективность реамберина при поражении печени 
у наркозависимых пациентов
В.А. Исаков1, Г.С.Архипов2, В.В. Туркин3, И.В. Александров2

1ГБОУ ВПО «Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П. Павлова» Минздрава 
России; 2Институт медицинского образования ГОУ ВПО «Новгородский государственный университет им. Ярослава 
Мудрого», Великий Новгoрод; 3ГБОУ ВПО «Санкт-Петербургский государственный медицинский педиатрический 
университет» Минздрава России

Показана безопасность и высокая терапевтическая эффективность инфузий реамберина в комплексной терапии 
тяжелых больных вирусными гепатитами, в том числе наркозависимых пациентов с признаками полиорганного 
поражения. Реамберин оказывал дезинтоксикационное, антиоксидантное, гепато- и нефропротекторное действие, 
что сопровождалось клиническим улучшением, уменьшением продолжительности госпитализации, нормализацией 
биохимических показателей. Повышались антиоксидантный потенциал сыворотки крови и неспецифическая рези-
стентность организма.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: вирусные гепатиты В и С; наркозависимые пациенты; терапия реамберином.

Clinical efficacy of reamberin in drug-addicts with hepatic lesions
V.A. Isakov1, G.S. Arkhipov2, V.V. Turkin3, I.V. Aleksandrov2

1I.P. Pavlov Sankt-Peterburg State Medical University; 2Medical Education Institute; Ya. Mudry State University, Yaroslavl; 
3Sankt-Peterburg State Medical Pediatric University, Russia

 Infusion of 1.5% reamberin solution was shown to be a safe tool for combined therapy of severe viral hepatitis in drug addicts 
with signs of polyorganic lesions. Reamberin had detoxicating, antioxidative, hepato- and nephroprotective effects associated 
with clinical improvement, reduced hospital stay and normalized biochemical characteristics. Moreover, it increased the serum 
antioxidative potential and non-specific resistance of the patients.
K e y  w o r d s: viral hepatitis B and C; drug addicts; reamberin therapy.

Всемирная организация здравоохранения на про-
тяжении последних десятилетий принимает активное 
участие в работе по снижению заболеваемости вирус-
ными гепатитами (ВГ). Более 1/3 населения мира инфи-
цировано вирусом гепатита В, летальность от которого 
ежегодно достигает 2 млн. Около 500 млн человек в ми-
ре страдает хроническим ВГС. ВГ В и С остаются се-
рьезной проблемой здравоохранения, вызывают острые 
и хронические формы заболевания, возможен исход в 
цирроз и гепатоцеллюлярную карциному с летальным 
исходом [1, 2].

Среди острых ВГ по-прежнему часто встречается 
ВГА (57%), ВГВ составляет 25%, на долю ВГС прихо-

дится 5,4%, микстгепатиты составляют 12,4%. Группы 
высокого риска инфицирования ВГС составляют боль-
ные гемофилией и инъекционные наркоманы, у которых 
антитела к ВГС выявляются в 60—70% случаев [3].

Парентеральное употребление наркотиков сопрово-
ждается токсическим поражением не только печени, но 
и почек, иммунной системы и других органов и тка-
ней [4]. Некоторые факторы сопутствуют наркомании 
и, таким образом, одновременно становятся кофакто-
рами поражения печени. В первую очередь это злоу-
потребление алкоголем, плохое питание и токсические 
примеси суррогатных наркотиков. Среди наркоманов 
маркеры ВГВ обнаруживаются у 44,4—77,4%, марке-




