
Введение
Среди современных антигипертензивных препа-

ратов антагонисты кальциевых каналов (АК) приме-
няются в лечении артериальной гипертонии (АГ) уже
около 30 лет. И уже около 20 лет значимое место сре-
ди них занимает оригинальный препарат амлодипина
(Норваск®). С позиций медицины, основанной на до-
казательствах, оригинальный амлодипин полностью от-
вечает всем требованиям эффективности и безопас-
ности, предъявляемым к лекарственным средствам
для лечения АГ. Его эффективность доказана для всех
категорий больных АГ, независимо от возраста, пато-
генеза гипертонии. Так, результаты клинических ис-
следований, изучавших амлодипин при АГ, свиде-
тельствуют о выраженном и стабильном эффекте пре-

парата в контроле артериального давления (АД), в том
числе у пациентов с одним и более сердечно-сосуди-
стыми факторами риска, у пожилых, у больных изо-
лированной систолической АГ, у больных сахарным диа-
бетом (СД), у пациентов с хронической почечной не-
достаточностью [1]. 

Амлодипин, производное дигидропиридина, от-
носится к классу блокаторов медленных кальциевых ка-
налов. Амлодипин блокирует медленные кальциевые
каналы, ингибирует трансмембранный переход каль-
ция внутрь клеток гладкой мышцы сердца и сосудов (в
большей степени — в гладкомышечные клетки сосудов,
чем в кардиомиоциты). Таким образом, механизм ан-
тигипертензивного действия амлодипина обусловлен
прямым расслабляющим влиянием на гладкие мыш-
цы сосудов, в том числе — периферических. Способность
регулировать давление крови в аорте также определяет
устойчивый контроль за системным АД. 

Амлодипин: ASCOT
Одним из самых значимых клинических исследо-

ваний (КИ) в кардиологии является ASCOT (Anglo-Scan-
dinavian Cardiac Outcomes Trial). Его результаты опре-
делили лидирующее место амлодипина в антигипер-
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тензивной терапии, внесли существенные изменения
в стратегию лечения больных АГ [2]. Первичная цель ис-
следования ASCOT (n=19257) заключалась в оценке и
сравнении многолетнего влияния двух режимов анти-
гипертензивной терапии на комбинированную конеч-
ную точку — нефатальный инфаркт миокарда (в том чис-
ле безболевой) и фатальную ишемическую болезнь
сердца (ИБС). Первый режим: амлодипин и, при не-
обходимости, ингибитор ангиотензин-превращающе-
го фермента (иАПФ) периндоприл (n=9639); второй
режим: сочетание атенолола с диуретиком бендроф-
луметиазидом (n=9618). Кроме того, проанализи-
рован риск развития кардиальных, церебральных, ре-
нальных и других событий, которые определялись как
вторичные и третичные конечные точки. 

В обеих группах больных наблюдалось значитель-
ное снижение систолического (САД) и диастолическо-
го (ДАД) артериального давления. В итоге контроль за
уровнем АД был лучше на фоне лечения антагонистом
кальция и иАПФ. На заключительном этапе исследо-
вания большинство больных (78%) получали 2 анти-
гипертензивных препарата, и только 15% и 9% нахо-
дились на монотерапии амлодипином и атенололом,
соответственно. В этом исследовании еще раз под-
твердились отмечавшиеся и ранее негативные мета-
болические эффекты атенолола, особенно в комбина-
ции с тиазидным диуретиком: повышение сывороточ-
ного уровня глюкозы, атерогенных липидов. Во время
заключительного обследования у больных, получающих
лечение амлодипин±периндоприл, был достоверно
выше уровень липопротеидов высокой плотности на 0,1
ммоль/л; ниже уровень триглицеридов — на 0,3
ммоль/л и глюкозы — на 0,2 ммоль/л (все различия
р<0,0001). 

Статистически значимые различия по первичной ко-
нечной точке, составившие 10–11% между сравни-
ваемыми группами в отношении нефатального инфаркта
миокарда (ИМ), смерти в результате ИБС и общей смерт-
ности привели к досрочному прекращению исследо-
вания. Преимущества терапии, основанной на приме-
нении амлодипина с возможным дополнением иАПФ
были очевидными в отношении предупреждения не
только основных сердечно-сосудистых событий, но
и, что особенно важно, достоверного снижения риска
смерти от всех причин. Режим антигипертензивной те-
рапии амлодипин±периндоприл оказался более эф-
фективным в профилактике всех изучаемых в иссле-
довании неблагоприятных исходов, чем терапия на ос-
нове бета-адреноблокатора (атенолола) и тиазидного
диуретика (бендрофлюметиазида). 

Исследование было прекращено досрочно в сред-
нем через 5,5 года наблюдения из-за более высокой
смертности в группе лечения, основанного на атенололе.
У больных, рандомизированных в группу лечения ам-

лодипин±периндоприл, значимо реже развивался не-
фатальный ИМ (при исключении случаев «немого» ИМ)
и фатально завершившаяся ИБС (Δ13%); все коро-
нарные события (Δ13%); сердечно-сосудистая смерт-
ность (Δ24%) и риск фатальных и нефатальных ин-
сультов (Δ23%).

Снижение общей смертности на 11% было до-
стигнуто за счет достоверного уменьшения количества
смертей от сердечно-сосудистых причин в результате
лечения амлодипином±периндоприлом, поскольку
количество умерших от других (несердечных) причин
было одинаковым — 475 и 478 смертей в группе
лечения на основе амлодипина и атенолола, соответ-
ственно. В группе больных, получавших лечение на ос-
нове амлодипина, было на 32% меньше случаев раз-
вития нестабильной стенокардии, на 35% меньше
появлений клинических симптомов периферического
атеросклероза и на 15% меньше случаев снижения
функции почек. В этой группе больных также было на
30% меньше новых случаев развития СД. 

Результаты исследования ASCOT убедительно пока-
зали, что у больных АГ с умеренным риском развития
сердечно-сосудистых осложнений антигипертензивный
режим амлодипин±иАПФ достоверно лучше, чем ра-
нее широко применявшийся подход с назначением ате-
нолола и присоединением при необходимости тиази-
дного диуретика для снижения как сердечно-сосуди-
стой заболеваемости, так и смертности. Тем самым для
большего количества пациентов достигается стратеги-
ческая цель в лечении больных АГ — увеличение про-
должительности и качества жизни вследствие умень-
шения сердечно-сосудистой смертности [2–4]. После
завершения обеих частей исследования ASCOT — ан-
тигипертензивной и липидоснижающей — появилась
очень эффективная комбинация препаратов для значи-
мого улучшения прогноза с увеличением продолжи-
тельности жизни больных с АГ умеренного сердечно-
сосудистого риска.

Амлодипин: другие исследования
В крупных проспективных клинических исследованиях

VALUE (The Valsartan Antihypertensive Long-term Use
Evaluation) и ALLHAT (The Antihypertensive and Lipid-Low-
ering Treatment to Prevent Heart Attack Trial) доказана не
только высокая антигипертензивная эффективность ам-
лодипина, но и его благоприятное влияние на сердеч-
но-сосудистую заболеваемость и смертность у пациен-
тов с АГ [2, 5, 6]. Основные клинические исследования,
где изучалась антигипертензивная эффективность ам-
лодипина, свидетельствуют о том, что препарат отвеча-
ет самым высоким требованиям доказательной меди-
цины, а именно — оказывает положительное влияние на
так называемые твердые точки. Так, в КИ VALUE, ALLHAT,
CAMELOT (Comparison of AMlodipine vs Enalapril to 
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Limit Occurrences of Thrombosis) терапия, основанная на
применении амлодипина, способствовала уменьше-
нию частоты общей смертности, фатальных и нефатальных
инфарктов миокарда, инсультов [5–7].

Ряд КИ, в частности, CAFE (The Conduit Artery Func-
tional Endpoint Study), GENRES показали положитель-
ное воздействие препарата на кровяное давление в аорте
и на преимущества амлодипина в контроле негативной
вариабельности АД в ночной период [8, 9]. В сравни-
тельном анализе с антигипертензивными препаратами
других классов эти эффекты, наряду с положительным
воздействием на состояние и функции органов-ми-
шеней, позволили констатировать преимущества ам-
лодипина. Это основывалось, прежде всего, на не-
изменной демонстрации во всех упомянутых КИ влия-
ния терапии амлодипином на снижение сердечно-со-
судистой смертности и уменьшение частоты несмер-
тельных инфарктов, инсультов у больных АГ высокого
и очень высокого риска, в том числе с отягощенной на-
следственностью, ИБС, СД , метаболическим синдро-
мом. 

В подавляющем большинстве КИ амлодипин
сравнивали с другими современными антигипертен-
зивными средствами. Результаты этих исследований уже
получили воплощение в комбинированных препара-
тах, в основе которых лежат надежные свойства ам-
лодипина [6, 8].

Кроме того, препарат оказывает антиангинальное дей-
ствие и успешно применяется у пациентов, страдающих
АГ и ИБС. Учитывая, что большинство больных ИБС стра-
дают АГ и требуют назначения нескольких кардиоло-
гических препаратов, комбинаторные свойства амло-
дипина позволяют широко применять его совместно с
несколькими лекарственными средствами, обеспечивая
наиболее оптимальную защиту пациента [10]. Кроме
того, в КИ PREVENT (The Prospective Randomized Evalu-
ation of the Vascular Effects of Norvasc Trial), CAMELOT по-
казана способность амлодипина сдерживать прогрес-
сирование атеросклероза у больных АГ и ИБС, что
подтверждено положительной динамикой по данным
внутрисосудистой ультрасонографии коронарных ар-
терий и допплерографии сонных артерий [11,12].

Преимущества амлодипина
Равновесная концентрация амлодипина в плазме

крови достигается через 7–8 дней после начала регу-
лярного приема. Концентрация в крови практически по-
стоянна в течение суток, что важно для амбулаторно-
го режима лечения. У больных АГ разовая суточная доза
амлодипина обеспечивает клинически значимое сни-
жение артериального давления на протяжении 24 ч, как
в положении лежа, так и стоя. Благодаря медленному
началу действия амлодипин в применяемых дозах не
вызывает острую гипотензию.

Амлодипин, в отличие от других антагонистов каль-
ция, например нифедипина, не вызывает значительную
тахикардию. Кроме того, амлодипин в применяемых до-
зах не влияет на атриовентрикулярную проводимость.

В клинических и лабораторных исследованиях
доказано, что амлодипин при длительном приеме спо-
собствует уменьшению массы миокарда, что являет-
ся прогностически важным положительным показа-
телем. Этот препарат снижает уровень микроальбу-
минурии, не влияет на течение сахарного диабета, сни-
жает агрегацию тромбоцитов [13]. Помимо этого, ам-
лодипин метаболически нейтрален, что выгодно от-
личает его от других классов антигипертензивных
препаратов, способных оказывать негативное воз-
действие на углеводный и липидный обмены, сыво-
роточную концентрацию мочевой кислоты. Перечис-
ленные свойства указывают на способность амлоди-
пина контролировать состояние органов-мишеней, тем
самым, сдерживая прогрессирование АГ и пред-
упреждая наступление сердечно-сосудистых ослож-
нений.

Артериальную гипертензию, стабильную ИБС, сте-
нокардию Принцметалла выделяют среди показаний к
применению амлодипина как в виде монотерапии, так
и в комбинации с тиазидными диуретиками, альфа-
адреноблокаторами, бета-адреноблокаторами, иАПФ
или блокаторами рецепторов ангиотензина.

Амлодипин является идеальным препаратом для
лечения больных пожилого возраста, которые часто
страдают сопутствующими заболеваниями и вы-
нуждены принимать одновременно несколько пре-
паратов, например нестероидные противовоспали-
тельные средства (НПВС). АК — единственная груп-
па антигипертензивных препаратов, эффективность
которых не снижается при одновременном приеме
НПВС [14].

Подводя итог, можно констатировать, что преиму-
щества амлодипина очевидны:

• значительная доказательная база эффективности
и безопасности

• надежный контроль АД в течение 24 ч и более без
риска гипотензии

• органо-протективная способность
• метаболическая нейтральность
• широкий диапазон применения с учетом сопут-

ствующей патологии

Заключение 
Таким образом, сегодня в арсенале врачей терапев-

тического профиля, кардиологов, нефрологов есть на-
дежный, прошедший многолетнюю апробацию ориги-
нальный препарат амлодипина (Норваск®) для на-
значения больным АГ в сочетании с различными сопут-
ствующими заболеваниями.



Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2013;9(1) 89

Амлодипин при АГ

Конфликт интересов. Авторы не сообщили об от-
сутствии потенциального конфликта интересов по дан-
ной статье.

Авторы выражают искреннюю благодарность Виногра-

довой Н.Н., к.м.н., старшему медицинскому советнику  и Лы-

сенко М.А, младшему медицинскому советнику    предста-

вительства Корпорации «Пфайзер Эйч.  Си. Пи Корпорейшн»

США, за помощь в подготовке статьи.

Литература
1. Toal C. B., Meredith P.A., Elliott H.L. Long-acting dihydropyridine calcium-channel blockers and sym-

pathetic nervous system activity in hypertension: A literature review comparing amlodipine and nifedip-
ine GITS. Blood Pressure 2012; 21 (Suppl 1): 3–10

2. Dahlof B, Sever PS, Poulter NR, for the ASCOT investigators. Prevention of cardiovascular events with
an antihypertensive regimen of amlodipine adding perindopril as required versus atenolol adding ben-
droflumethiazide as required, in the Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial-Blood Pressure Low-
ering Arm (ASCOT-BPLA): a multicentre randomised controlled trial. Lancet 2005;366:895–906.

3. Dolan EA, Stanton AVB, Parker KH, et al. on behalh of the ASCOT Investigators. Ambulatory blood pres-
sure monitoring predicts caediovascular events in treated hypertensive patients – ASCOT substudy. J
Hypertens 2009; 27: 876–85.

4. Rothwell PM, Howard SC, Dolan E, et al.; on behalf of the ASCOT-BPLA and MRC Trial Investigators.
Effects of b-blockers and calcium-channel blockers on within-individual variability in blood pressure and
risk of stroke. Lancet Neurol 2010; 9: 469–80.

5. Staessen J.A., Birkenha W.H.VALUE: to the heart of the matter. J Hypertens 2004; 22(8):1431–1434.
6. The ALLHAT Officers and Coordinators. Major outcomes in high-risk hypertensive patients random-

ized to ACE inhibitor or calcium channel blocker vs diuretic (ALLHAT). JAMA 2002; 288: 2981–97.
7. Nissen SE, Tuzcu EM, Libby P, et al. Effect of antihypertensive agents on cardiovascular events in pa-

tients with coronary disease and normal blood pressure: the CAMELOT study: a randomized controlled
trial. JAMA 2004;292:2217–26.

8. The CAFE investigators, for the ASCOT investigators. Differential impact of blood pressure-lowering drugs
on central aortic pressure and clinical outcomes principal results of the conduit artery evaluation (CAFE)
study. Circulation 2006; 113: 1213–25.

9.  Hiltunen TP, Suonsyrjä T, Hannila-Handelberg T, et al.Predictors of Antihypertensive Drug Responses:
Initial Data from a Placebo-Controlled, Randomized,Cross-Over Study With Four Antihypertensive Drugs
(The GENRES Study). AJH 2007; 20:311–318.

10. Chazova I.E, Karpov Y.A., Vigdorchik A.V. on behalf of research group. Efficacy and safety of amlodipine
and valsartan single pill combination in treatment of arterial hypertension in real life practice: results
of the Russian observational study EXTRA. Sistemnye Gipertenzii 2010; (2): 18–26. Russian (Чазо-
ва И.Е., Карпов Ю.А., Вигдорчик А.В. от лица исследовательской группы. Эффективность и без-
опасность комбинации амлодипина и валсартана в лечении артериальной гипертонии в усло-
виях реальной клинической практики: первые результаты российского наблюдательного ис-
следования ЭКСТРА-2. Системные Гипертензии 2010; (2): 18–26).

11. Pitt B, Byington RP, Furberg CD, et al. Effect of amlodipine on the rogression of atherosclerosis and
the occurrence of clinical events. REVENT Investigators. Circulation 2000;102:1503–10.

12. Nissen SE, Tuzcu EM, Libby P, et al. Effect of antihypertensive agents on cardiovascular events in pa-
tients with coronary disease and normal blood pressure: the CAMELOT study: a randomized controlled
trial. JAMA 2004;292:2217–26.

13. Hernández R, Carvajal AR, Armas-de Hernandez MJ et al. Effects of amlodipine on platelet aggre-
gation and blood pressure in patients with essential hypertension. Clin Ther 1993;15(2):304–13.

14. Morgan T, Anderson A. The effect of nonsteroidal anti-inflammatory drugs on blood pressure in pa-
tients treated with different antihypertensive drugs. J Clin Hypertens (Greenwich) 2003;5(1):
53–7.

Поступила: 31.01.2013
Принята в печать: 11.02.2013




