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Цель. Оценить возможность достижения целевого артериального давления (АД) при лечении новым дженерическим амлодипином (Стамло М) в сравнении с ори-
гинальным амлодипином (Норваск) при монотерапии и в комбинации с ингибитором ангиотензинпревращающего фермента (АПФ) и диуретиком у больных арте-
риальной гипертонией (АГ) 1-2-й степени.
Материал и методы. Открытое рандомизированное параллельное сравнительное исследование при участии 60 пациентов с АГ 1-2-й степени, разделенных на 2 груп-
пы. Длительность исследования - 10 нед. Контроль эффективности, коррекцию дозы и добавление, при необходимости, ингибитора АПФ и диуретика проводили
каждые 2 нед.
Результаты. Наблюдали значимый антигипертензивный эффект уже ко 2-4-й нед терапии обоими препаратами. Значимых различий между препаратами по влия-
нию на АД и частоту сердечных сокращений не было. Монотерапия новым дженерическим препаратом амлодипина (10 мг/сут) позволила достичь целевого АД бо-
лее чем у половины больных. Целевое АД было достигнуто у 89% и 96% больных, получавших дженерический и оригинальный амлодипин, соответственно, при до-
бавлении лизиноприла (10 мг) и у части пациентов – гидрохлортиазида (12,5 мг/сут).
Заключение. Новый дженерик амлодипина (Стамло М) является эффективным и безопасным антигипертензивным препаратом, не уступающим по клинической эф-
фективности оригинальному препарату амлодипина.
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Aim. To evaluate antihypertensive effects of new generic amlodipine (Stamlo M) in comparison with original amlodipine (Norvasc) in monotherapy and in combination with an-
giotensin converting enzyme (ACE) inhibitor and diuretic in patients with arterial hypertension (HT) of 1-2 degree.
Material and methods. 60 patients with HT of 1-2 degree were included in the open randomized parallel comparative study. Patients were split into 2 groups. Study duration
was 10 weeks. Efficacy control, dose correction, addition of ACE inhibitor and diuretic was performed each 2 weeks.
Results. The significant antihypertensive effect of monotherapy was observed in both groups already by the 2-4 weeks of therapy. Significant differences between amlodipines
in influence on blood pressure (BP) level and heart rate was not found. Monotherapy with generic amlodipine (10 mg OD) provided target BP level more than in half of patients.
Achievement of target BP levels was found in 89% and 96% of patients treated with generic and original amlodipine, respectively, when they were combined with lisinopril (10
mg OD) and hydrochlorothiazide (12,5 mg OD). Conclusion. New generic amlodipine (Stamlo M) is an effective and safe antihypertensive drug comparable with original am-
lodipine in clinical efficacy.
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Одна из основных задач антигипертензивной те-
рапии — достижение целевого уровня артериального
давления. В настоящее время в арсенале практического
врача имеется большое количество антигипертензив-
ных препаратов. Однако задача эффективного лечения
артериальной гипертонии (АГ), несмотря на значи-
тельный интерес к проблеме профилактики сердечно-
сосудистых заболеваний, остается далекой от решения.
Контроль артериального давления в популяции со-

храняется на низком уровне. Так, в России эффектив-
ность лечения АГ составляет не более 5-10% [1]. Мо-
нотерапией зачастую невозможно решить проблему
адекватного контроля артериального давления. В свя-
зи с этим все большее внимание приобретает концеп-
ция комбинированной антигипертензивной терапии.
Так, для достижения целевого уровня  артериального
давления по результатам крупных международных
клинических исследований требуется назначение двух
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и более антигипертензивных препаратов. Частота ком-
бинированной антигипертензивной терапии при этом
достигала от 62 % в исследовании ALLHAT (Antihy-
pertensive and Lipid-Lovering treatment to prevent Heart
Attack Trial) до 92%  в исследовании LIFE (Losartan In-
tervention For Endpoint reduction in hypertension) [2, 3].  

Основные принципы комбинированной терапии
сформулированы в 1988 г. M. Epstein и J. Oster. Они за-
ключаются в простоте назначения и удобстве для вра-
ча и пациента, возможности титрования, повышении
приверженности больного терапии, потенцировании ан-
тигипертензивных эффектов, ослаблении побочных
эффектов за счет снижения дозы одного или обоих ком-
понентов. В отечественных и европейских рекоменда-
циях требования к комбинациям антигипертензивных
препаратов включают наличие доказанной клинической
эффективности, доказанное влияние на конечные точ-
ки, соотношение польза/цена не хуже, чем у новых ан-
тигипертензивных препаратов, проведение полноцен-
ных клинических испытаний по стандартам GCP [4]. 

Среди возможных комбинаций антигипертензивных
препаратов особое внимание уделяется сочетанию
антагонистов кальция и ингибиторов ангиотензин-
конвертирующего фермента. Данная комбинация за-
явлена Европейским обществом кардиологов как одна
из наиболее органопротективных [5]. За последнее вре-
мя в отечественной литературе появились публикации,
свидетельствующие о накоплении клиницистами опы-
та комбинированной терапии [6-8].

Сохраняет свою актуальность проблема замены
препаратов, особенно в связи с появлением на отече-
ственном рынке значительного количества копий ори-
гинальных препаратов, или дженериков. При этом ка-
чество дженерических препаратов в отношении тера-
певтической эквивалентности оригинальному препарату
неодинаково, о чем свидетельствуют данные прове-
денных  немногочисленных исследований [9-11]. По-
лучение объективной информации о каждом новом дже-
нерике для практического врача крайне необходимо.

Нами проведено клиническое исследование по
сравнительному изучению нового дженерического
препарата амлодипина (Стамло М) с оригинальным
препаратом (Норваск) у больных АГ 1-2-й степени. Так-
же проведена оценка возможности достижения целе-
вого уровня АД при отдельном приеме каждого пре-
парата амлодипина и в комбинации с ингибитором ан-
гиотензин-превращающего фермента лизиноприлом
(Листрил, Dr.Reddy`s, Индия) и гидрохлортиазидом (Ги-
потиазид, Chinoin, Венгрия).

Материал и методы
Дизайн исследования: открытое, рандомизиро-

ванное, параллельное, сравнительное исследование.
Протокол исследования был одобрен Локальным эти-

ческим комитетом ГНИЦ ПМ. Каждый пациент подписал
письменное информированное согласие на участие в
исследовании.

Исследование проводилось в трех центрах: на базе
Государственного научно-исследовательского цент-
ра профилактической медицины Росмедтехнологий,
Санкт-Петербургской Государственной Медицинской
академии (кафедра госпитальной терапии), Ярослав-
ской Государственной Медицинской академии (кафедра
клинической фармакологии курса последипломного об-
разования). Были отобраны пациенты с АГ 1-2-й сте-
пени  (систолическое АД (САД) от 140 до 180 мм рт.ст.
и/или  диастолическое АД (ДАД) от 90 до 110 мм рт.ст).
В исследование не включали больных симптоматиче-
ской АГ; тяжелой хронической сердечной недостаточ-
ностью (NYHA III-IV класс); с пороками сердца, арте-
риальной гипотонией; инфарктом миокарда; тяжелым
поражением печени, почек; нестабильной стенокардией;
с серьезными сопутствующими заболеваниями, тре-
бующими постоянного приема препаратов, оказы-
вающих влияние на АД; нарушениями электролитно-
го баланса; с повышенной чувствительностью к любо-
му из компонентов применяемых препаратов.

Всего в исследование было включено 60 пациентов
— по 20 из каждого центра:  28 мужчин (47%) и 32 жен-
щины (53%) в возрасте от 29 до 80 лет (средний воз-
раст 56,8 лет). Анамнестическая длительность АГ коле-
балась от 1 года до 56 лет и составила в среднем 10 лет. 

Протокол исследования 
Схема исследования представлена на рис. 1. Всем

пациентам, принимавшим участие в исследовании, ме-
тодом рандомизации назначалась терапия Стамло М
или Норваском. Лечению каждым препаратом (Стам-
ло М или Норваск) предшествовал контрольный период
продолжительностью 14 дней, в течение которого па-
циенты не принимали антигипертензивные препараты.
При отсутствии предшествующей терапии антигипер-
тензивными препаратами пациентам назначались

отмывочный 
период

2 недели 2 недели 2 недели 2 недели 4 недели

Стамло М 5 мг

Норваск 5 мг

Норваск 10 мг

Норваск 10 мг
+ Листрил 10 мг

Норваск 10 мг
+ Листрил 10 мг
+ Гипотиазид 12,5 мг

Стамло М 10 мг

Стамло М 10 мг
+ Листрил 10 мг

Стамло М 10 мг
+ Листрил 10 мг
+ Гипотиазид 12,5 мг

Рисунок 1. Схема исследования 



Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2009;№6 37

Оригинальный и дженерический амлодипин - достижение целевого уровня АД

Стамло М или Норваск на следующий день после
скринингового визита при наличии результатов лабо-
раторных исследований, предусмотренных протоколом,
и данных суточного мониторирования АД. 

Длительность лечения каждым препаратом со-
ставляла 10 недель. Контроль эффективности и кор-
рекция дозы осуществлялись каждые 2 недели за пер-
вые 3 визита рандомизационной терапии, последний
этап с возможным добавлением гипотиазида 12,5 мг
или без него длился 4 недели. При недостаточной эф-
фективности препарата в течение первых двух не-
дель лечения дозы удваивались. При недостижении це-
левого уровня АД (<140/90 мм рт.ст.) при приеме пре-
паратов амлодипина в течение 4-х недель к терапии до-
бавлялся лизиноприл 10 мг. Препараты назначались 1
раз в день утром. Начальная доза амлодипина со-
ставляла 5 мг/сут., удвоенная доза составила 10 мг.
Контроль АД (в положении пациента сидя трижды с ин-
тервалом в 2 мин) и ЧСС, достижение целевого АД про-
водили исходно, а также через две, четыре и шесть и
десять недель терапии каждым препаратом. На каждом
визите регистрировались побочные эффекты прово-
димой терапии, если таковые отмечались; определя-
лась приверженность лечению.

В начале и в конце исследования пациентам реги-
стрировалась ЭКГ.

Статистический анализ 
При обработке результатов исследования исполь-

зовался пакет статистических программ SAS 6.12. При-
менялись стандартные методы описательной статистики
(вычисление средних, средних квадратичных откло-
нений) и известные критерии значимости (парный 
t-критерий Стьюдента, χ2, критерий Фишера и др.). Ре-
зультаты представлены в виде М+σ (М — среднее, 
σ— среднее квадратичное отклонение). Различия рас-
ценивались как статистически значимые при р<0,05.

Индивидуальный анализ
Гипотензивный эффект препаратов оценивали по ре-

зультатам измерения АД (изменение от базового уров-
ня после 10-недельной терапии). Препарат считали эф-
фективным, если регистрировалось снижение АД
ниже уровня 140/90 мм рт.ст.

Результаты
Антигипертензивная эффективность

Всего в исследование было включено 60 пациентов,
28 мужчин и 32 женщины. У всех диагностирована АГ
1-2-й степени. У 14 пациентов высокий риск сердеч-
но-сосудистых осложнений был обусловлен наличием
ИБС, у 10 — наличием сахарного диабета (СД) 2-го типа. 

Из 60 человек, данные которых были включены в ста-
тистический анализ, полностью завершили 10-не-

дельную терапию 56 пациентов: 28 в группе Стамло М
и 28 в группе лечения Норваском. Выбыли из иссле-
дования 4 пациента: 2 вследствие отказа от дальней-
шего участия в исследовании по причине, не связанной
с приемом исследуемого препарата, и двое из-за раз-
вития побочных эффектов препаратов. Отзыв согласия
зарегистрирован у одного пациента, получавшего те-
рапию Стамло М в дозе 10 мг на 4-м визите (1 центр),
и одного пациента, находящегося на терапии Норвас-
ком (2 центр) на 5 визите. Двое пациентов группы Стам-
ло М выбыли из-за побочных эффектов (1 и 3 центры). 

В результате рандомизации были сформированы две
группы пациентов, в одной из которых основным по-
лучаемым препаратом было Стамло М, а в другой груп-
пе — Норваск. Статистически значимых различий по воз-
расту, антропометрическим данным, гемодинамиче-
ским параметрам, данным лабораторных исследова-
ний, частоте предшествующего приема антигипер-
тензивных препаратов, соотношению АГ высокого
риска между группами выявлено не было (табл. 1). 

На рис. 2 представлены основные данные о дина-
мике АД на фоне монотерапии Стамло М или Нор-
васком и комбинированного лечения ИАПФ и гидро-
хлортиазидом. В обеих группах наблюдался выра-
женный антигипертензивный эффект, достигающий ста-
тистической значимости уже на фоне монотерапии ко
2-й и 4-й неделям терапии как при лечении Стамло М,
так и Норваском. Статистически значимых различий
между препаратами по влиянию на уровень АД и ЧСС
выявлено не было. В обеих группах не было отмечено
значимого влияния на ЧСС.

Индивидуальный анализ
По данным индивидуального анализа, доза амло-

Показатель Стамло М Норваск
(n=31) (n=29)

Возраст, лет 56,4 ± 2,1 56,9 ± 2,1

Индекс массы тела, кг/м2 30,1 ± 0,8 28,9 ± 0,8

Длительность АГ, лет 8,7±2,2 10,7±2,2

САД, мм рт.ст 155,6 ± 1,7 154,9 ± 1,8

ДАД, мм рт.ст. 93,7 ± 1,1 94,4 ±  1,1

ЧСС, мин-1 72,1 ± 1,5 72,4 ±  1,5

ИБС, n 7 7

СД, n 4 6

Другие сопутствующие 
заболевания, n 21 21

Принимали ранее 
антигипертензивные препараты, n 20 20

САД — систолическое АД, ДАД — диастолическое АД, ЧСС — частота сердечных
сокращений. По всем параметрам различия между группами статистически 
незначимы

Таблица 1. Исходная характеристика 

пациентов (М±σ)



дипина 5 мг/сутки оказалась эффективной в 7 случаях:
у 5-ти пациентов в группе лечения Стамло М и у 2-х па-
циентов в группе лечения Норваском. При лечении
Стамло М для достижения целевого АД удвоение
дозы потребовалось в 23 случаях, из которых 12 па-
циентам дополнительно был назначен лизиноприл
10 мг и в трех случаях  — дополнительно гидрохлор-
тиазид 12,5 мг.

В группе лечения Норваском удвоение дозы до 10
мг потребовалось 26 пациентам. Добавление лизи-
ноприла 10 мг — 7 пациентам из 26, из которых трем
терапия была усилена гидрохлортиазидом 12,5 мг
(табл. 2).

Целевой уровень АД удалось достичь у 18 пациен-
тов, находящихся  на монотерапии  Стамло М,  и у 21,
получающих монотерапию Норваском. Различие меж-
ду препаратами не достигает статистической значимости
(при сравнении относительных частот в двух группах).
На рис. 3 указана частота достижения пациентами це-
левого уровня АД на каждом визите при лечении ис-
следуемыми препаратами.

Переносимость препаратов 
и побочные действия

Анализ переносимости антигипертензивной тера-
пии препаратами амлодипина в виде монотерапии и
в комбинации с препаратами других классов (ИАПФ,
мочегонными) выявил ряд побочных эффектов. От-
мечено появление отечного синдрома, характерное для
препаратов группы антагонистов кальциевых кана-
лов, а также тахикардии. В одном случае во время прие-
ма Норваска у пациента было отмечено повышение тем-
пературы до субфебрильного уровня, сопровождав-
шееся рвотой, связь с приемом препарата представ-
ляется маловероятной. Отмечен также единичный
случай появления зуда в области десен на фоне прие-
ма 5 мг Стамло М.  Всего зарегистрировано 14 случа-
ев побочных эффектов, из которых 2 послужили при-
чиной выбытия пациентов из исследования: в случае
развития отека носоглотки и выраженного отека ло-
дыжек на фоне приема Стамло М. В остальных случаях
побочные эффекты не требовали коррекции основно-
го лечения или назначения дополнительной терапии. 

Вид терапии и доза Стамло М Норваск

Амлодипин 5 мг 5 2

Амлодипин 10 мг 11 19

Амлодипин 10 мг 
+ Лизиноприл 10 мг 9 4

Амлодипин 10 мг
+ Лизиноприл 10 мг 
+ Гидрохлортиазид 12.5 мг 3 3

Всего больных: 28 28

Таблица 2. Распределение пациентов в зависимости 

от получаемой дозы и дополнительной 

терапии
Побочный эффект Стамло М Норваск +Листрил

(n=30) (n=28) (n=19)

Тахикардия 1 1 0

Отек лодыжек 5* 2 0

Отек носоглотки 1* 0 0

Зуд в области десен 1 0 0

Субфебрилитет 0 1 0

Рвота 0 1 0

Слабость 0 0 1

Всего случаев, n (%) 8 (27) 5 (18) 1 (5)

* выбытие из исследования

Таблица 3. Частота побочных эффектов

АД, мм рт.ст.

155,1 156,1

94,1

86,5*
83,8*

79,7*

139,8*

132,9*
128,2*

93,7

83,4* 82,7*
78*

ДАД

САД

ДАД

САД

140,7*
133,1*

125,2*

АД, мм рт.ст.
Стамло М Норваск

исходно 2 недели 4 недели 10 недель исходно 2 недели 4 недели 10 недель
50

100

150

50

100

150

Рисунок 2. Уровни АД на фоне лечения у пациентов исследуемых групп (М±σ)

САД — систолическое АД, ДАД — диастолическое АД, ЧСС — частота сердечных сокращений; *** — р< 0,001 — значимость разли-

чий по сравнению с исходными значениями, М — среднее значение, σ — среднеквадратичное отклонение
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Зарегистрированные во время исследования по-
бочные реакции представлены в табл. 3.

Развитие отечного синдрома носило явный дозо-
зависимый характер и проявилось при применении пре-
паратов амлодипина в дозе 10 мг в 6 случаях из 8.

При анализе согласованности побочных реакций на
исследуемые антигипертензивные препараты критерий
Фишера не превышал критическое значение, соответ-
ствующее уровню значимости р<0,05, что свидетель-
ствует о статистически незначимом отличии между ис-
следуемыми препаратами. Согласованность побоч-
ных эффектов представлена в табл. 4.

В остальных случаях побочные эффекты не требо-
вали коррекции основного лечения или назначения до-
полнительной терапии (p=0,334). 

Обсуждение
В результате более низкой стоимости дженерики до-

ступны большему числу пациентов, поэтому объемы
продаж дженерических препаратов растут во всем
мире. В России для регистрации дженериков обяза-
тельна оценка соответствия количественного и каче-
ственного состава, физико-химических свойств и фар-
макокинетической эквивалентности дженерических
и оригинальных препаратов. Допускаемые российским
законодательством отклонения по этим параметрам при-
водят к регистрации лекарственных препаратов, имею-
щих одинаковое международное непатентованное
название с оригиналом, однако существенно отли-
чающихся по показателям терапевтической эффек-
тивности. Поэтому исследования, посвященные сравни-
тельному изучению клинической эффективности и
безопасности новых дженериков и оригинальных пре-
паратов, крайне актуальны.  

Дигидропиридиновые антагонисты кальция (АК) от-
носятся к препаратам первого ряда при лечении АГ. Ам-
лодипин — один из первых АК пролонгированного дей-
ствия. Оригинальный препарат амлодипина бесилата
Норваск (Pfizer, США) известен в России более 10 лет.
Популярность этого препарата за рубежом способ-
ствовала тому, что в настоящее время амлодипин
производится многочисленными фармацевтическими
компаниями в виде препаратов-дженериков. Однако,
как показал опыт, эффективность и безопасность не-
которых дженериков нередко уступает оригинально-

му препарату.  
Достижение целевого уровня АД у пациентов с АГ

1-2-й степени при лечении препаратами амлодипина
наиболее часто достигается при назначении этих пре-
паратов в дозе 10 мг в сутки. В большинстве случаев мо-
нотерапия у таких пациентов оказывается неэффек-
тивной и не позволяет достичь целевого уровня АД. Для
достижения целевого уровня АД у пациентов, как
правило, требуется назначение комбинации несколь-
ких антигипертензивных препаратов различного па-
тогенетического действия. 

Наиболее оправданной, по данным последних
международных исследований, является комбинация
препаратов группы антагонистов кальциевых блокаторов
и ингибиторов ангиотензин-превращающего фер-
мента. Данное положение нашло свое отражение в кли-
нических рекомендациях [5].

В нашем исследовании новый дженерический пре-
парат амлодипина Стамло М  в суточной дозе 10 мг (мо-
нотерапия) позволил достичь целевого уровня АД бо-
лее чем у половины пациентов с АГ 1-2-й cтепени, а при
добавлении лизиноприла в дозе 10 мг и гидрохлор-
тиазида в незначительном количестве достижение це-
левых уровней АД достигло 89% (рис. 3).

Оригинальный препарат амлодипина Норваск был
эффективен в большем числе случаев в виде моноте-
рапии в дозе 10 мг, однако доза 5 мг позволила достичь
целевого АД у большего количества пациентов, полу-
чающих терапию Стамло М. По сравнению с ориги-
нальным препаратом (Норваск) при лечении джене-
риком амлодипина (Стамло М)  добавление к терапии
ИАПФ (лизиноприл) потребовалось в несколько боль-
шем числе случаев. Целевого уровня в группе Норваска
удалось достичь в 96% случаев, однако статистически
значимого различия по частоте достижения целевого
АД между исследуемыми препаратами не было. 

При применении Стамло М 10 мг несколько чаще на-

Рисунок 3. Доля пациентов, достигших целевого АД 

на визитах (%)
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Препарат Побочные Побочные 
эффекты эффекты

(число пациентов) (число пациентов)

Heт Есть

Стамло (n=31) 24 7

Норваск (n=29) 24 5

Таблица 4. Сопряженность побочных эффектов 

при приеме Стамло М и Норваска
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блюдалось появление отеков голеней и стоп, чем на фоне
лечения Норваском. Выявленные побочные реакции в
большинстве случаев не носили серьезного характера,
были ожидаемы, и различия между препаратами были
статистически незначимы. Однако в 2-х случаях по-
требовалась отмена препарата при развитии отека но-
соглотки и отека голеней выраженной степени.

Заключение 
Результаты проведенного сравнительного иссле-

дования по изучению нового дженерического препа-
рата амлодипина (Стамло М) с оригинальным препа-
ратом (Норваск)  у больных АГ 1-2-й степени в целом
продемонстрировали терапевтическую эквивалент-
ность изучаемых препаратов у пациентов с АГ. Новый

дженерик амлодипина малеат (Стамло М) является эф-
фективным и безопасным антигипертензивным сред-
ством, не уступающим по клинической эффективности
оригинальному препарату амлодипина бесилату (Нор-
васк). Наличие побочных эффектов, зарегистриро-
ванных при его применении, типично для группы пре-
паратов амлодипина.

Большая частота достижения целевых цифр АД на
фоне использования комбинированной терапии (ам-
лодипин + лизиноприл + гидрохлортиазид) еще раз
свидетельствует о высокой эффективности и безопас-
ности этой комбинации, в том числе и ее применение
в виде использованных в нашем исследовании дже-
нериков.
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