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В настоящее время сердечно-сосудистые заболевания
являются актуальной проблемой во всем мире. Арте-
риальная гипертензия (АГ) занимает одну из лиди-
рующих позиций в силу широкого распространения и
ведущей роли в развитии сердечно-сосудистых ослож-
нений, летальности, временной или стойкой утраты тру-
доспособности [1-3].

В России распространенность АГ составляет около
40,8% (36,6% у мужчин, 42,9% у женщин) [4]. Толь-

ко 83,9-87,1% пациентов осведомлены о своем за-
болевании, а гипотензивную терапию получают лишь
69,5% больных АГ [5]. К сожалению, только 58%
больным АГ назначена адекватная антигипертензивная
терапия, и только 31% контролируют АД [6].

Проведенные эпидемиологические и клинические
исследования доказали неблагоприятное влияние АГ
на риск кардиоваскулярных событий, в том числе
смерти от сердечно-сосудистых причин [7, 8]. Показано,
что примерно две трети всех инсультов и половина всех
случаев ишемической болезни сердца (ИБС) обуслов-
лены АГ [9-13].

Основными задачами лечения АГ является не толь-
ко достижение целевого уровня АД, но и предупреж-
дение поражения органов-мишеней, снижение риска
ассоциированных клинических состояний и смертно-
сти [14]. Несмотря на широкий выбор лекарственных
средств, эффективный контроль АД остается актуаль-
ной проблемой. Для лечения АГ рекомендованы ин-
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Цель. Оценить терапевтическую эквивалентность отечественного дженерического препарата периндоприла (Парнавел; ООО Озон, Россия) оригинальному препара-
ту периндоприла (Престариум А; Лаборатории Сервье, Франция).
Материал и методы. В открытое рандомизированное перекрестное исследование терапевтической эквивалентности препарата периндоприла включены 40 паци-
ентов с артериальной гипертензией 1-2 степени в возрасте 35-75 лет. Перед началом исследования всем пациентам отменяли предшествующую антигипертензивную
терапию на 14 дней. Каждый из пациентов после рандомизации поочередно проходил 8-недельное лечение оригинальным (Престариум А) и дженерическим (Пар-
навел) препаратом периндоприла. Эффективность терапии оценивали по достижению целевого уровня артериального давления (АД) <140/90 мм рт ст. При недо-
статочной эффективности дозу препарата увеличивали и, при необходимости, добавляли индапамид. После 8-недельного лечения первым рандомизационным пре-
паратом терапию отменяли на 14 дней и проводили аналогичный курс с другим исследуемым препаратом. Также регистрировали побочные эффекты принимаемых
препаратов.
Результаты. У пациентов группы Парнавела отмечено значимое снижение систолического АД (САД) и диастолического АД (ДАД) на 28 мм рт.ст. (19%) и 17 мм рт.
ст. (19%), соответственно. В группе Престариума А снижение САД и ДАД составило, соответственно, 27 мм рт.ст. (18,5%) и 16 мм рт. ст. (18,7%). Целевой уровень 
АД (<140/90 мм рт.ст.) в исследуемых группах через 2 мес терапии был достигнут у 95% и 90% пациентов, соответственно. Переносимость препаратов была сопо-
ставимой.
Заключение. На основании данных о клинической эффективности и переносимости исследуемых препаратов продемонстрирована терапевтическая эквивалентность
изучаемого дженерического периндоприла (Парнавел) оригинальному препарату.
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Aim. To evaluate the therapeutic equivalence between generic perindopril (Parnavel, LLC Ozone, Russia) and the original perindopril (Prestarium A, Laboratories Servier, France).
Material and methods. Patients with arterial hypertension, grade 1-2 (n=40, aged 35-75 years) were included into the open randomized cross-over trial. The previous anti-
hypertensive therapy was discontinued before study for 14 days in all patients. Each of the patients was randomized for alternate 8-week treatment with the original (Prestari-
um A) and generic (Parnavel) perindopril. Treatment efficacy was assessed by the achievement of target blood pressure (BP) <140/90 mm Hg. The drug dose was increased in
the efficacy lack and indapamide was added if necessary. Therapy was discontinued for 14 days after 8 weeks of treatment with the first randomization drug, and the same ther-
apy course with the other study drug was carried out. Side effects were also recorded.
Results. A significant reduction in systolic (SBP) and diastolic BP (DBP) was found in patients of Parnavel group by 28 mm Hg (19%) and 17 mm Hg (19%), respectively. In the
patients of Prestarium A group SBP and DBP reduction was 27 mm Hg (18.5%) and 16 mm Hg (18.7%), respectively. After 2 months of therapy the target BP level (<140/90
mm Hg) was achieved in 95% and 90% of patients in Parnavel and Prestarium A groups, respectively. Drug tolerability was comparable.
Conclusion. Efficacy and tolerability data demonstrated therapeutic equivalence of generic perindopril (Parnavel) to the original perindopril.
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гибиторы ангиотензинпревращающего фермента
(ИАПФ), блокаторы рецепторов ангиотензина II(БРА),
антагонисты кальция (АК), бета-адреноблокаторы
(БАБ) и диуретики [14]. В качестве дополнительных клас-
сов гипотензивных препаратов могут использоваться α-
адреноблокаторы и антагонисты имидазолиновых ре-
цепторов [14].

ИАПФ применяются уже более 30 лет и являются од-
ним из наиболее часто назначаемых классов антиги-
пертензивных препаратов [15].Препараты этой группы
могут назначаться для лечения пациентов как ослож-
ненной, так и неосложненной АГ [16,17].

На сегодняшний день показаниями для назначения
ИАПФ также являются хроническая сердечная недо-
статочность (ХСН), сахарный диабет (СД), ИБС, в том
числе острый инфаркт миокарда (ИМ), а также высо-
кий сердечно-сосудистый риск [16]. 

В настоящее время в России зарегистрировано око-
ло полутора десятков ИАПФ, отличающихся друг от дру-
га по химической структуре, по физико-химическим
свойствам, особенностям метаболизма, силе связывания
АПФ и продолжительности действия.

Одним из ИАПФ c доказанным влиянием на тече-
ние и прогноз  АГ является периндоприл. Обладая
умеренным антигипертензивным действием, пре-
парат оказывает благоприятное влияние на сердеч-
но-сосудистое ремоделирование и эндотелиальную
дисфункцию у пациентов с сердечной недостаточ-
ностью, снижает риск повторного инсульта и ИМ
[18-22].

В связи с разнообразием дженерических препара-
тов ИАПФ возник вопрос о взаимозаменяемости дан-
ных препаратов и терапевтической эквивалентности с
оригинальными препаратами [23-25]. В настоящее
время на фармацевтическом рынке представлено око-
ло десятка дженериков периндоприла (http://grls.ros-
minzdrav.ru). Дженерики с доказанной терапевтической
эквивалентностью оригинальным препаратам счи-
таются взаимозаменяемыми и могут применяться в кли-
нической практике [23-25].

Цель: провести исследование терапевтической эк-
вивалентности отечественного дженерического пре-
парата периндоприла (Парнавел; ООО Озон, Россия)
и оригинального препарата (Престариум А; Лаборатории
Сервье, Франция). 

Материал и методы 
В открытое рандомизированное исследование те-

рапевтической эквивалентности препаратов периндо-
прила включено 40 пациентов с АГ (1-2 степени) в воз-
расте 35-75 лет. Протокол исследования был одобрен
локальным этическим комитетом. Все пациенты до
включения в исследование подписали добровольное
информированное согласие.

Критерии включения:
– Возраст от 35 до 80 лет;
– «Офисное» АД ≥ 140/90 мм рт.ст;
– Подписание информированного согласия.
В исследование не включали больных с симптома-

тической гипертонией, тяжелой хронической сердеч-
ной недостаточностью (NYHA III-IVкласс), с пороками
сердца, инфарктом миокарда в анамнезе, с тяжелым
поражением печени, почек, с повышенной чувстви-
тельностью к периндоприлу.

Длительность исследования для каждого пациента
составила 5 мес (рис. 1): два курса лечения каждым ис-
следуемым препаратом продолжительностью 2 мес и
два 2-х недельных периода отмены терапии перед на-
чалом каждого курса. 

После 2-недельного периода отмены антигипер-
тензивной терапии и проведения рандомизации ме-
тодом конвертов больные начинали прием либо ори-
гинального препарата (Престариум А; Лаборатории
Сервье, Франция; n=20, группа 1), либо дженерика
(Парнавел; ООО Озон, Россия; n=20, группа 2).
Стартовая доза оригинального препарата в зависи-
мости от степени АГ составила 2,5-5 мг/сут, а для дже-
нерика – 2-4 мг/сут. При недостаточном эффекте доза
периндоприла увеличивалась, и при необходимости
добавлялся индапамид 2,5 мг/сут. Увеличение дозы
препаратов или переход к комбинированной терапии
осуществлялся при отсутствии достижения целевого
АД(<140/90 мм рт.ст.). Пациентам с АГ 2 степени с вы-
соким и очень высоким сердечно-сосудистым риском
сразу назначалась комбинация из двух препаратов в
низкой дозе (периндоприл+индапамид). Через 2
мес приема исследуемых препаратов проводился
второй аналогичный курс с другим исследуемым
препаратом. 

Суточное мониторирование АД (СМАД). СМАД в
течение 24 ч осуществляли всем пациентам (исходно

Рисунок 1. Схема исследования

*пациентам с АГ 2 степени с высоким и очень высоким риском развития сердечно-сосу-
дистых осложнений сразу назначалась комбинация из 2-х препаратов в низкой дозе (пе-
риндоприл +индапамид)
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перед каждым курсом и по его окончании) в амбула-
торных условиях с использованием системы Meditech-
ABPM-05 (Венгрия). По рекомендации рабочей груп-
пы по лабораторному мониторированию в рамках На-
циональной программы США «High Blood Pressure Ed-
ucation Program» показатели СМАД регистрировали в
дневное время (с периодом бодрствования с 7 до 
23 ч) каждые 15 мин, в ночное время (с периодом сна
с 23 до 7 ч) – каждые 30 мин. Анализировали сле-
дующие показатели СМАД: средние значения систо-
лического АД(САД), диастолического АД (ДАД), пуль-
совое АД (ПАД), «нагрузка давлением» по индексу вре-
мени (ИВ), который определяет процент времени, в тече-
ние которого величины АД превышают критический
(безопасный) уровень: 140/90 мм рт. ст. –для дня и
125/75 мм рт. ст. – для ночи.

Лабораторное исследование. Проводилось опре-
деление уровней общего холестерина (ХС), триглице-
ридов (ТГ), липопротеидов высокой (ЛПВП) и низкой
(ЛПНП) плотности, креатинина, трансаминаз (АЛТ,
АСТ), калия и глюкозы.

Статистическая обработка. Анализ полученных ре-
зультатов выполнен с помощью статистического паке-
та Statistica 6.0 (StatsoftInc.). Для интерпретации меж-
групповых различий, классификации и анализа полу-
ченных результатов в исследуемой выборке пациентов
применялся дискриминантный анализ. Критический
уровень значимости p при проверке статистических ги-
потез в данном исследовании принимали равным
0,05. Данные представлены в виде M±SD.

Результаты 
Пациенты групп  рандомизации значимо не раз-

личались по клинико-демографическим характери-
стикам (табл. 1).

В табл. 2 представлена динамика АД на фоне про-
водимой терапии в группах сравнения. У пациентов
группы Парнавела отмечено значимое снижение САД
и ДАД на 28 мм рт.ст. (19%) и 17 мм рт. ст. (19%), со-
ответственно. В группе Престариума А снижение САД
и ДАД составили 27 мм рт.ст. (18,5%) и 16 мм рт. ст.
(18,7%), соответственно. При этом в группе Преста-
риума А средняя суточная доза периндоприла составила
7,25 мг, комбинированная терапия была необходима
17 (85%) пациентам, а в группе Парнавела среднесу-
точная доза периндоприла составила 5,80 мг, комби-
нированная терапия потребовалась у 13 (65%) паци-
ентов. Целевой уровень АД (<140/90 мм рт.ст.) в ис-
следуемых группах через 2 мес терапии был достигнут
у 95% и 90% пациентов,  соответственно. 

Переносимость проводимой терапии в группах
была удовлетворительной. Не отмечено негативного
влияния исследуемых препаратов на биохимические
показатели (табл. 3).

За все время исследования только у 4-х пациентов
были зарегистрированы нежелательные лекарственные
реакции (НЛР), которые не носили серьезный характер,
но послужили причиной исключения пациентов из
исследования. На фоне приема как оригинального, так
и дженерического препарата у одного пациента (2,5%)
был зарегистрирован сухой кашель. На фоне приема
дженерического препарата появилась тошнота у двух
женщин старше 65 лет, которые не имели в анамнезе
заболеваний желудочно-кишечного тракта (5%). Симп-
томы не потребовали медицинской коррекции и ку-
пировались самостоятельно после отмены препарата.  

Обсуждение
По завершении исследования в обеих группах па-

циентов, получавших Престариум А или Парнавел, от-
мечалось значимое снижение среднесуточных, сред-
недневных, средненочных показателей САД и ДАД (табл.
2), а также статистически значимое уменьшение вре-
мени нагрузки давлением на протяжении суток для САД
и ДАД (в обоих случаях р<0,001) за исключением СИ
САД и СИ ДАД (p>0,05). Различия между группами
были незначимыми. Вариабельность САД и ДАД значи-
мо изменилась как в дневной, так и в ночной периоды
(р< 0,05). 

Целевого уровня АД (<140/90 мм рт.ст.) после 2 мес.
терапии достигли 95% пациентов в группе Престариума
А и 90% пациентов в группе Парнавела. Столь высо-
кий процент достижения целевого уровня АД в на-
стоящем исследовании обусловлен высокой привер-
женностью пациентов к лечению и назначением ком-
бинированной терапии более чем у половины паци-
ентов. Подобные результаты ранее регистрировались
в исследованиях с участием оригинального периндо-
прила [26,27]. 

Показатель Группа 1 Группа 2
(n=20) (n=20)

Средний возраст, лет 52,8±8,2 53,8±11,1

Женщины, n (%) 11 (55%) 12 (60%)

Длительность АГ, лет 7,1±6,2 7,7±6,8

Антигипертензивная терапия, n (%) 16 (80%) 13 (65%)

Курение, n (%) 1 (5%) 2 (10%)

НТГ, n (%) 4 (20%) 2 (10%)

ИМТ, кг/м2 31,3±6,5 28,8±4,3

САД, мм рт.ст. 148,6±9,95 145,7±8,3

ДАД, мм рт.ст. 87,7±8,0 85,3±10,2

АГ – артериальная гипертония; НТГ – нарушение толерантности к глюкозе; ИМТ
– индекс массы тела; САД – систолическое АД; ДАД – диастолическое АД. Для
всех показателей p>0,05 по сравнению с аналогичным показателем противопо-
ложной группы

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика

групп рандомизации
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В группе Престариума А комбинированная терапия
была назначена 17 (85%) пациентам и в группе Пар-
навела – 13 (65%) пациентам. Анализируя вышеука-
занные данные, комбинированная терапия была на-
значена 30 пациентам из 40, т.е. 75% пациентов по-
лучали 2 гипотензивных препарата (индапамид и пе-
риндоприл) [28].

Результаты многочисленных клинических исследо-
ваний убедительно показали, что достижение целево-
го уровня АД при назначении одного гипотензивного
препарата возможно лишь у 30-50% больных АГ 1-2
степени. Для достижения целевого уровня АД у боль-
ных АГ комбинированная терапия потребовалась 45%
пациентов – данные исследования SHEP, 62% в ис-
следовании ALLHAT, 63% – HOT, 80% – INVEST и
92% – LIFE. Таким образом, для лечения АГ целесо-
образно назначать препараты с различным механизмом
действия, т.е. использовать комбинированную анти-
гипертензивную терапию. 

В настоящее время согласно рекомендациям ВНОК
(2010), Европейским рекомендациям по лечению АГ
(2009) комбинация двух препаратов рекомендуется
больным с высоким или очень высоким риском развития
сердечно-сосудистых осложнений, со 2-й и 3-й степенью
повышения АД. Комбинированная терапия на старте
лечения предусматривает подбор эффективной ком-

бинации препаратов с различными механизмами дей-
ствия.

По результатам проведенного клинического иссле-
дования выявлена метаболическая нейтральность пе-
риндоприла. Однако, это не совсем так. По данным ли-
тературы известно, что в ряде исследований выявлялось
улучшение показателей липидного и/или углеводно-
го обмена и даже чувствительности тканей к инсулину
на фоне терапии оригинальным периндоприлом. Ли-
пофильность препарата и связанная с ним высокая аф-
финность к тканевому АПФ обусловливают способность
периндоприла повышать чувствительность тканей к ин-
сулину и, таким образом, оказывать благоприятное влия-
ние на углеводный и липидный обмен [29].  

В исследованиях, проводимых ранее, было вы-
явлено положительное влияние периндоприла на
улучшение показателей липидного профиля (снижение
общего холестерина, ЛПНП и повышение ЛПВП). Улуч-
шение липидного спектра крови на фоне терапии
Престариумом А является одним из ключевых меха-
низмов, объясняющих улучшение эластичности 
крупных сосудов, что показано в широком спектре 
исследований, начиная от COMPLIOR и заканчивая 
ASCOT-CAFÉ [26]. 

В проведенном клиническом исследовании не по-
лучено статистически достоверных данных о благо-

Параметр Престариум А (n=40) Парнавел (n=40)

Исходно Через 2 мес Исходно Через 2 мес

САД сут, мм рт.ст. 146,7±8,3 119,0±6,5* 148,6±9,9 120,0±7,1*

ДАД сут, мм рт.ст. 85,3±10,2 69,5±7,2* 87,7±8,0 70,7±6,8*

САД день, мм рт.ст. 152,1±8,7 122,9±6,1* 153,2±9,9 123,2±6,8*

ДАД день, мм рт.ст. 91,5±10,5 73,5±7,0* 92,4±9,4 74,4±6,6*

ВСАД день, мм рт.ст. 15,6±3,0 13,1±3,4** 15,7±2,9 13,2±3,5**

ВДАД день, мм рт.ст. 11,7±2,8 9,7±3,1** 12,6±3,1 10,0±2,8**

САД ночь, мм рт.ст. 133,6±14,5 111,0±9,6* 140,4±12,8 112,8±9,3*

ДАД ночь, мм рт.ст. 74,4±11,2 61,7±7,9* 80,4±9,2 63,6±7,4*

ВСАД ночь, мм рт.ст. 12,9±2,8 10,9±3,4** 13,5±3,5 10,5±3,0**

ВДАД ночь, мм рт.ст. 9,8±2,9 8,8±2,7** 10,2±3,1 8,5±2,8**

ИВ САД сут, % 76,9±18,8 19,6±13,6* 80,1±14,8 21,4±13,7*

ИВ ДАД сут, % 58,9±32,0 16,7±15,2* 67,9±21,8 19,9±15,3*

ИВ САД день, % 81,4±17,3 18,8±13,6* 81,1±16,4 20,4±14,4*

ИВ ДАД день, % 62,8±34,9 15,9±14,9* 83,3±21,6 17,1±15,4*

ИВ САД ночь, % 72,7±28,1 21,9±21,0* 74,2±25,9 24,3±22,5*

ИВ ДАД ночь, % 57,6±35,7 20,5±19,3* 9,9±6,1 23,4±21,7*

СИ САД, % 13,0±6,4 11,3±5,5 13,3±6,3 10,0±6,2

СИ ДАД, % 18,8±6,9 17,6±8,0 68,2±25,7 15,2±7,2

*p<0,05, **p<0,01 по сравнению с исходным значение в той же группе; межгрупповые различия по всем показателям незначимы (p>0,05). САД – систолическое АД;

ДАД – диастолическое АД; ВСАД – вариабельность САД; ВДАД – вариабельность ДАД; ИВ –  индекс времени, СИ – суточный индекс

Таблица 2. Показатели СМАД на фоне проводимой терапии в исследуемых группах
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приятном влиянии периндоприла на липидный профиль.
По всей видимости, это связано с коротким курсом прие-
ма препарата. По данным отечественных авторов [30]
уже через полгода терапии периндоприлом у пациен-
тов с ожирением и АГ отмечается достоверное сниже-
ние общего холестерина, ЛПНП и триглицеридов, со-
ответственно, на 8,8, 12,5 и 15,2%, а ЛПВП повыша-
ется на 22,2 (p<0,05). Подобные результаты были по-
лучены и другими исследователями [29]. 

Заключение 
Таким образом, продемонстрирована терапевти-

ческая эквивалентность изучаемого дженерического пре-
парата периндоприла (Парнавел) оригинальному пе-

риндоприлу на основании данных о клинической эф-
фективности и переносимости исследуемых препара-
тов.   

Комбинированная гипотензивная терапия (пери-
ндоприл+индапамид) показала высокую эффективность
в обеих группах и обеспечила достижение целевого
уровня АД более чем у 90% больных. Основной фар-
макодинамический эффект (снижение АД) и удержа-
ние целевых значений АД оказались сопоставимыми по
данным СМАД в обеих группах.   

Конфликт интересов. Все авторы заявляют об от-
сутствии потенциального конфликта интересов, тре-
бующего раскрытия в данной статье.

Параметр Престариум А (n=40) Парнавел (n=40)

Исходно Через 2 мес Исходно Через 2 мес

Креатинин, мкмоль/л 87,3±17,2 85,9±14,2 85,2±20,2 91,3±16,8

Глюкоза, ммоль/л 5,3±0,9 5,1±0,8 5,2±0,7 5,3±0,8

Калий, ммоль/л 4,6±0,4 4,5±0,4 4,5±0,5 4,4±0,4

Общий холестерин, ммоль/л 4,9±1,6 4,6±1,2 5,0±1,2 4,9±0,8

Триглицериды, ммоль/л 1,7±1,0 1,3±0,5 1,4±1,0 1,2±0,7

ЛПВП, ммоль/л 1,3±0,4 1,4±0,5 1,5±0,5 1,5±0,4

ЛПНП, ммоль/л 3,0±1,5 2,6±1,1 2,8±1,2 2,7±0,9

Коэффициент атерогенности 3,3±2,0 2,4±0,9 2,5±1,6 2,5±1,4

p>0,05 для всех показателей. ЛПВП – липопротеиды высокой плотности; ЛПНП –  липопротеиды низкой плотности

Таблица 3. Динамика биохимических показателей крови на фоне терапии препаратами периндоприла
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