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Лечению артериальной гипертензии (АГ) в
течение многих лет придается большое зна�
чение. Несмотря на то что в области анти�
гипертензивной терапии накоплен значи�
тельный опыт, перед врачом и исследовате�
лем постоянно встают новые задачи. Так, в
связи с возрастающей информированнос�
тью пациентов о необходимости регулярно�
го контроля уровня артериального давления
(АД) улучшается диагностика заболевания
на этапах мягкой и умеренной АГ. Это дает
возможность использовать монотерапию и
увеличить приверженность пациента к ле�
чению, что обеспечивает одну из важней�
ших составляющих его эффективности.

Современные рекомендации по диагно�
стике и лечению АГ (российские, европей�
ские, американские) в качестве приори�
тетных выделяют препараты, влияющие на
ренин�ангиотензин�альдостероновую систе�
му (РААС). Это обусловлено не только их
высокой антигипертензивной активнос�
тью, но и более выраженной способнос�
тью по сравнению с другими классами

препаратов предотвращать поражение ор�

ганов�мишеней и развитие сердечно�сосу�

дистых осложнений. Известно, что инги�
биторы ангиотензинпревращающего фер�
мента (ИАПФ) уменьшают гипертрофию
левого желудочка (ГЛЖ) и улучшают элас�

тические характеристики миокарда, что

обусловлено как прямым влиянием на мио�

кард через блокаду локальной РААС, так и

опосредованным воздействием за счет

снижения АД и уменьшения постнагрузки

на левый желудочек (ЛЖ). Важную роль

играет характерное для ИАПФ снижение

давления наполнения ЛЖ, связанное со

способностью этих препаратов усиливать

влияние вазодилатирующих простаглан�

динов. Способность ИАПФ воздейство�

вать на процессы сердечно�сосудистого

ремоделирования определяет их эффек�

тивность и влияние на прогноз.

В настоящее время доказано, что не все

ингибиторы РААС одинаково влияют на

прогноз АГ. Так, результаты метаанализа с

использованием данных 165971 пациента с

АГ из 19 крупных многоцентровых исследо�

ваний, получавшего ИАПФ и антагонисты
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рецепторов к ангиотензину II (АРА), свиде�

тельствуют о том, что именно ИАПФ, а не

АРА статистически значимо улучшают про�

гноз. Наилучшие результаты получены в тех

исследованиях, участники которых получа�

ли периндоприл (ASCOT, ADVANCE и

HYVET): согласно данным метаанализа, в

этих исследованиях наблюдалось статисти�

чески значимое снижение смертности от

любых причин. Суммарный результат для

12 исследований свидетельствует об отсут�

ствии статистически значимого снижения

смертности у 77111 пациентов с АГ, полу�

чавших АРА. 

Критерием эффективности лечения АГ

является достижение целевых значений

АД. Согласно рекомендациям экспертов

Всероссийского научного общества кар�

диологов, а также Европейского общества

по артериальной гипертонии совместно с

Европейским обществом кардиологов,

целевой уровень АД составляет менее

140/90 мм рт. ст., а для пациентов с сахарным
диабетом (СД) или поражением почек – ме�

нее 130/80 мм рт. ст. 

Для достижения целевого уровня АД у

различных категорий пациентов требуется

индивидуальный подбор доз с постепен�

ным титрованием. Согласно четвертому

пересмотру Национальных рекомендаций

по лечению артериальной гипертонии

(2010), величина АД на фоне терапии

должна составлять менее 140/90 мм рт. ст.

При хорошей переносимости назначенно�

го лечения целесообразно снижение АД до

более низких значений. У пациентов с вы�

соким и очень высоким риском сердечно�

сосудистых осложнений необходимо сни�

зить АД до 140/90 мм рт. ст. и менее в тече�

ние 4 нед. В дальнейшем, при условии хо�

рошей переносимости, рекомендуется

снижение АД до 130–139/80–89 мм рт. ст.

При проведении гипотензивной терапии

следует учитывать, что у пациентов с СД,

поражением органов�мишеней, у пожилых

пациентов и у пациентов, имеющих сердеч�

но�сосудистые осложнения, иногда сложно

достичь уровня систолического АД (САД)

менее 140 мм рт. ст. Достижение более низ�

кого целевого уровня АД возможно только

при хорошей переносимости и может за�

нять больше времени, чем его снижение до

величины менее 140/90 мм рт. ст. С учетом

переносимости гипотензивной терапии ре�

комендуется снижение АД в несколько эта�

пов. На каждом этапе АД снижается на

10–15% от исходного уровня за 2–4 нед с по�

следующим перерывом для адаптации паци�

ента к более низким величинам АД. Следую�

щий этап снижения АД и, соответственно,

усиление гипотензивной терапии в виде уве�

личения доз или количества принимаемых

препаратов возможен только при условии

хорошей переносимости уже достигнутых

величин АД. Если снижение АД плохо пере�

носится пациентом, целесообразно вернуть�

ся на предыдущий уровень еще на некоторое

время. При достижении целевого уровня АД

необходимо учитывать нижнюю границу

снижения САД до 110–115 мм рт. ст. и диа�
столического АД (ДАД) до 70–75 мм рт. ст.,

а также следить за тем, чтобы в процессе ле�

чения не происходило увеличения пульсово�

го АД у пожилых пациентов, как правило за

счет снижения ДАД. 

Одной из первостепенных задач лечения

пациентов с АГ является максимальное

снижение риска развития сердечно�сосу�

дистых осложнений и связанного с ними

летального исхода. Для этого требуется не

только снижение АД до целевого уровня,

но и коррекция всех модифицируемых

факторов риска, а также предупреждение

прогрессирования и уменьшение пораже�

ния органов�мишеней, лечение ассоции�

рованных и сопутствующих заболеваний. 

Наряду с имеющимися критериями эф�

фективности гипотензивной терапии боль�

шое значение придается процессам обрат�

ного развития ГЛЖ. Способность к замед�

лению процессов ремоделирования и пред�

отвращению диастолической дисфункции

ЛЖ является важным свойством гипотен�

зивного препарата. 

Согласно данным многочисленных ис�

следований, ГЛЖ далеко не единственный

вариант развития гипертонического сердца.

С совершенствованием эхокардиографиче�
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ской диагностики ГЛЖ стало очевидно, что

анатомические изменения ЛЖ при АГ не

всегда сопровождаются нарастанием массы

миокарда. Оказалось, что во многих случа�

ях изменение геометрии ЛЖ, в частности

уменьшение размеров его полости, проис�

ходит при нормальной массе миокарда.

Природа ремоделирования неоднородна:

с одной стороны, это ответ на повреждаю�

щую перегрузку, с другой – это процесс,

связанный с первичным и нейрогумораль�

но опосредованным нарушением клеточно�

го ионного транспорта. Среди гуморальных

нарушений, участвующих в процессах ре�

моделирования, главная роль отводится па�

тологической активации РААС, симпатоад�

реналовой системы и гиперинсулинемии.

Морфологические изменения при АГ ха�

рактеризуются постепенным изменением

геометрии и массы миокарда. В процесс

сердечного ремоделирования вовлекаются

все виды клеток, присутствующих в мио�

карде: миоциты, интерстициальные клетки,

сосудистый эндотелий и иммунные клетки.

На ранних этапах патологической ГЛЖ уве�

личивается диаметр кардиомиоцитов, чис�

ло миофибрилл и митохондрий, размеры

ядер. На более поздних стадиях гипертро�

фии отмечают также некоторые изменения

клеточной организации и формы кардио�

миоцитов. Последняя фаза гипертрофии

характеризуется утратой сократительных

элементов и параллельного расположения

саркомеров в кардиомиоцитах. Другой важ�

ный морфологический признак гипертони�

ческого сердца – увеличение содержания в

миокарде коллагена и фиброзной ткани.

Такие факторы, как ангиотензин II, эндоте�

лин�1 и альдостерон, обладают эффектом

пролиферации фибробластов. Происходит

также ремоделирование коронарных резис�

тивных сосудов с последующим развитием

периваскулярного фиброза в интрамураль�

ных коронарных артериях и артериолах и

утолщением их срединного слоя. 

Непропорциональный рост миокарди�

альных и соединительнотканных структур

способствует нарушению сначала диастоли�

ческой, а затем и систолической функции

ЛЖ и развитию застойной сердечной недо�

статочности. Миокардиальный фиброз при�

водит к уменьшению коронарного резерва,

что у пациентов с АГ может наблюдаться и

при интактных коронарных артериях. Нару�

шение миокардиальной перфузии проис�

ходит вследствие увеличения коронарного

сосудистого сопротивления, уменьшения

количества капилляров на 1 г мышечной

ткани, структурных изменений коронарных

артерий, эндотелиальной дисфункции.

Уменьшение коронарного резерва при ГЛЖ

повышает чувствительность сердца к ише�

мии, когда увеличивается потребность мио�

карда в кислороде или снижается перфузи�

онное давление. Наличием миокардиаль�

ной ишемии при гипертоническом сердце

можно объяснить учащение случаев желу�

дочковых аритмий, фибрилляции предсер�

дий, инфарктов миокарда (ИМ) и внезапной

коронарной смерти у пациентов с АГ.

Одним из наиболее эффективных препа�

ратов группы ИАПФ является периндопри�

ла аргинин. После биотрансформации в пе�

чени периндоприла аргинин превращается

в активный метаболит периндоприлат, об�

ладающий липофильностью и высоким

сродством к тканевому ангиотензинпревра�
щающему ферменту (АПФ). Липофильность

препарата и связанная с ней высокая аф�

финность к тканевому АПФ обусловливают

способность периндоприла аргинина повы�

шать чувствительность тканей к инсулину и

таким образом оказывать благоприятное

влияние на углеводный и липидный обмен.

Периндоприла аргинин имеет высокое

сродство к тканевому АПФ, что позволяет

ему глубоко проникать в стенку сосуда и

ингибировать образование ангиотензина II

на протяжении 24 ч. Кроме того, специфи�

ческое подавление тканевого АПФ увели�

чивает возможность антиатеросклеротичес�

кого действия, а также влияния на гипер�

трофию ЛЖ и его ремоделирование. 

Результаты крупнейших международных

клинических исследований (PROGRESS,

EUROPA, ADVANCE) свидетельствуют о

сердечно�сосудистых эффектах ингибиро�
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вания АПФ с помощью периндоприла и

его благоприятном влиянии на прогноз.

Согласно результатам исследования

PROGRESS, периндоприл статистически

достоверно снижает риск развития повтор�

ного нарушения мозгового кровообраще�

ния у пациентов с цереброваскулярными

заболеваниями как на фоне АГ, так и без

нее. Терапия, основанная на периндопри�

ле, не только снижала риск повторного ин�

сульта, но и достоверно уменьшала риск

развития всех сердечно�сосудистых ослож�

нений (на 26%), в том числе нефатального

ИМ (на 38%). На основании полученных

данных препарат рекомендован для вто�

ричной профилактики инсульта.

В исследовании EUROPA периндоприл

предотвращал развитие сердечно�сосудис�

тых событий у пациентов с ишемической бо�
лезнью сердца (ИБС) независимо от функ�

ционального состояния сердечно�сосудис�

той системы или сердечно�сосудистого

риска. Согласно данным исследования, пе�

риндоприл статистически достоверно сни�

жает частоту смерти от сердечно�сосудис�

тых причин и нефатального ИМ. В ходе

проведения исследования наблюдалось ста�

тистически достоверное уменьшение (на

39%) необходимости в госпитализации па�

циентов, принимающих периндоприл, в

связи с развитием хронической сердечной
недостаточности (ХСН).

Известно, что АГ является самой частой

причиной развития ХСН. Повышенное АД

ассоциируется с развитием ХСН не менее

чем в 80% случаев, что отражает малую эф�

фективность лечения АГ. Во Фремингем�

ском исследовании повышение САД более

140 мм рт. ст. увеличивало риск развития

ХСН в 4 раза. Наиболее эффективная про�

филактика развития ХСН – это успешное

лечение АГ. Это доказано как для систоли�

ческой, так и для диастолической АГ. Нор�

мализация АД позволяет снизить риск раз�

вития ХСН на 50%. Среди препаратов, ко�

торые можно использовать для эффектив�

ной профилактики ХСН, выделяют ИАПФ.

Наиболее ярким обоснованием успеш�

ной профилактики ХСН у пациентов с по�

вышенным АД даже в самых старших воз�

растных группах (более 80 лет) можно счи�

тать результаты исследования HYVET. Со�

гласно данным исследования, терапия пе�

риндоприлом и тиазидоподобным диурети�

ком индапамидом снижала риск развития

ХСН на 64%. Способность периндоприла

достоверно уменьшать количество госпита�

лизаций доказана в группе пожилых паци�

ентов с сохранной систолической функци�

ей ЛЖ. 

В исследовании PREAMI периндоприл

продемонстрировал способность достовер�

но блокировать процессы постинфарктно�

го ремоделирования ЛЖ, что является ос�

новным механизмом в предотвращении

развития ХСН.

Из всех ИАПФ, рекомендованных для

профилактики ХСН у пациентов с хрони�

ческими заболеваниями сердечно�сосудис�

той системы, максимальную степень дока�

занности имеет периндоприла аргинин.

Выделяясь из других представителей клас�

са ИАПФ, периндоприла аргинин может

быть в первую очередь рекомендован паци�

ентам для профилактики и лечения ХСН.

Благоприятное действие периндоприла

аргинина связано также с более выражен�

ным эндотелийпротективным действием по

сравнению с другими антигипертензивны�

ми препаратами. Его ангиопротективный

профиль связан с высокой тканевой специ�

фичностью препарата, обусловленной вы�

раженной липофильностью. Периндоприла

аргинин в большей степени, чем остальные

представители класса ИАПФ, уменьшает

апоптоз эндотелиальных клеток. 

Исследование PERFECT (The

PERindopril – Function of the Endothelium

in Coronary artery disease Trial) – дополни�

тельный проект исследования EUROPA

для оценки влияния периндоприла на со�

стояние эндотелия плечевой артерии, в ко�

тором приняло участие 288 пациентов со

стабильной ИБС без клинических призна�

ков сердечной недостаточности. В ходе

3�летнего плацебоконтролируемого двой�

ного слепого исследования в группе паци�

ентов, получавших периндоприл, отмечена
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тенденция к улучшению функционального

состояния эндотелия плечевой артерии.

Целью другого фрагмента исследования

EUROPA – PERTINENT (PERindopril –

Trombosis, InflammatioN, Endothelial dys�

function and Neurohormal activation Trial)

была оценка влияния периндоприла на

маркеры воспаления и тромбоза, ассоции�

рованные с атеросклерозом (С�реактивный

белок, фибриноген, D�димер, фактор Вил�

лебранда, NO�синтаза). В ходе исследова�

ния определены уровни ангиотензина II,

брадикинина и фактора некроза опухоли α.

Показано, что длительное применение пе�

риндоприла у пациентов со стабильной

ИБС приводит к восстановлению нару�

шенного баланса ангиотензин II/брадики�

нин (уменьшение количества ангиотензи�

на II и увеличение количества брадикини�

на) и снижению уровня фактора некроза

опухоли α, что рассматривается как при�

знак уменьшения воспаления в сосудистой

стенке. Решающее значение, по�видимому,

имеет увеличение количества брадикини�

на, что описано в разных эксперименталь�

ных и клинических исследованиях при изу�

чении периндоприла. Увеличивая экспрес�

сию NO�синтазы, брадикинин уменьшает

эндотелиальную дисфункцию, оказывает

антиоксидантные эффекты, увеличивает

фибринолиз и уменьшает сердечно�сосу�

дистое ремоделирование за счет противо�

действия эффектам ангиотензина II. На ос�

новании полученных данных представлен

механизм влияния периндоприла на ба�

ланс брадикинин/ангиотензин II. 

Для изучения влияния периндоприла на

ремоделирование коронарных артерий у па�

циентов со стабильной ИБС в рамках ис�

следования EUROPA выполнено дополни�

тельное исследование PERSPECTIVE

(PERindopril’S Prospective Effect on Coronary

aTherosclerosis by angiographical and intravas�

cular ultrasound Evaluation): 118 пациентам

проведено внутрисосудистое ультразвуко�

вое исследование коронарных артерий ис�

ходно и через 3 года.

Тип ремоделирования коронарной арте�

рии определялся с помощью индекса ремо�

делирования (ИР), представляющего собой

соотношение площади поперечного сече�

ния наружной эластической мембраны в

зоне минимальной площади просвета и

площади поперечного сечения наружной

эластической мембраны в референтной

зоне. Ремоделирование считается положи�

тельным при ИР ≥1,05 и отрицательным

при ИР ≤0,95. Ранее было показано, что от�

рицательное ремоделирование коронар�

ных артерий означает стабилизацию атеро�

мы, в то время как положительное, напро�

тив, ассоциируется с нестабильной атеро�

склеротической бляшкой, склонной к

разрыву с последующим тромбозом. С уче�

том данных, полученных в исследовании

PERSPECTIVE, можно говорить о том, что

снижение риска развития ИМ у пациентов

со стабильной ИБС на фоне терапии пе�

риндоприлом связано с повышением ста�

бильности атеросклеротических бляшек и

уменьшением риска коронарного тромбоза.

По данным нескольких метаанализов,

выполненных в основном с использовани�

ем данных пациентов с АГ, предполагается,

что снижение риска сердечно�сосудистых

событий связано со степенью снижения АД.

Однако это не единственный механизм бла�

гоприятного действия периндоприла у па�

циентов со стабильной ИБС. Ингибирова�

ние АПФ потенциально оказывает сосудо�

протективное и, в итоге, антиатеросклеро�

тическое действие, не связанное напрямую

со снижением АД. Ангиопротективные эф�

фекты определяются воздействием на со�

стояние сосудистого эндотелия, нарушение

функций которого часто встречается у па�

циентов с поражением сердечно�сосудис�

той системы и сосудистой стенки. По срав�

нению с другими антигипертензивными

препаратами периндоприл оказывает выра�

женное эндотелийпротективное действие; в

большей степени, чем остальные представи�

тели класса ИАПФ, уменьшает апоптоз эн�

дотелиальных клеток. Таким образом, бла�

гоприятное влияние периндоприла на тече�

ние ИБС, уменьшение сердечно�сосудис�

той заболеваемости и смертности связано с

улучшением эндотелиальной функции –
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Престариум А в монотерапии АГ

ангиопротективными и, в конечном счете,

антиатеросклеротическими эффектами.

Согласно данным исследования

EUROPA, периндоприл значительно сни�

жает риск развития летального исхода от

сердечно�сосудистых причин, нефатально�

го ИМ, остановки сердца. Это относится

ко всем возрастным группам независимо от

наличия или отсутствия АГ, СД, перенесен�

ного ранее ИМ. Доказано профилактичес�

кое действие периндоприла в отношении

развития ИМ: риск достоверно уменьшил�

ся на 24%. Сократилась необходимость в

госпитализации пациентов, принимающих

периндоприл, в связи с развитием сердеч�

ной недостаточности, требующей госпита�

лизации. Результаты анализа эффективно�

сти периндоприла, проведенного после за�

вершения исследования в зависимости от

исходной степени риска развития ослож�

нений (высокий, средний, низкий), свиде�

тельствуют о том, что препарат улучшал си�

туацию во всех случаях, а не только у паци�

ентов с максимальным риском. Периндо�

прила аргинин наряду с антиагрегантами и

статинами рекомендован всем пациентам с

ИБС для профилактики осложнений и

улучшения прогноза.

Лечение периндоприлом существенно

снижало относительный риск сердечно�со�

судистых осложнений у пациентов с ИБС и

стабильной стенокардией без сердечной не�

достаточности в исследовании ПРЕМЬЕРА.

Об эффективности применения периндо�

прила у пожилых пациентов с ИМ в анамне�

зе свидетельствует исследование PREAMI: в

первую очередь отмечено положительное

влияние препарата на профилактику ремо�

делирования ЛЖ.

В исследовании ADVANCE показано

уменьшение риска смерти, а также макро� и

микрососудистых осложнений у пациентов

с СД, получавших периндоприл, независи�

мо от исходного АД или сопутствующей те�

рапии. Исследователи отметили хорошую

переносимость лечения, а также отсутствие

необходимости жесткого контроля и титро�

вания дозы препарата, что особенно важно

для широкого использования в клиничес�

кой практике.

Комбинированный анализ трех круп�

нейших плацебоконтролируемых клиниче�

ских исследований (EUROPA, PROGRESS,

ADVANCE), в которых наблюдался благо�

приятный эффект периндоприла у пациен�

тов с сосудистым поражением, был пред�

ставлен на сессии Американской ассоциа�

ции кардиологов 2008 г. Во всех исследова�

ниях периндоприл значительно уменьшил

риск развития сердечно�сосудистых собы�

тий независимо от исходного уровня АД. 

Объединенные результаты исследований

(всего 29493 пациента) свидетельствуют о

том, что периндоприл значительно снизил

общую смертность – на 11%, смертность от

сердечно�сосудистых заболеваний и часто�

ту развития ИМ – на 18%. Этот комбини�

рованный анализ доказывает, что периндо�

прил снизил риск основных сердечно�со�

судистых событий на 11–18% независимо

от выраженности исходного риска или

группы пациентов, что соответствует всем

проанализированным моделям риска. По�

ложительные эффекты терапии периндо�

прилом отмечались у всех пациентов с сер�

дечно�сосудистым заболеванием или высо�

ким риском его развития. 

На сегодняшний день периндоприл в

России представлен в виде Престариума А,

в состав которого входит аргининовая соль,

обеспечивающая высокую стабильность

молекулы периндоприла. Увеличение ста�

бильности препарата ведет к уменьшению

риска образования продуктов деградации,

которые могут привести к развитию побоч�

ных эффектов. Использование Престариу�

ма А обеспечивает пациенту максимальную

эффективность вне зависимости от усло�

вий окружающей среды, хранения и т.д.

Согласно данным, полученным в иссле�

довании ПРЕМИЯ, на фоне терапии Пре�

стариумом А целевого уровня САД достиг�

ли 79,3% пациентов, ДАД – 80,5%; при

этом отмечено достоверное уменьшение

частоты сердечных сокращений. Назначе�

ние Престариума А позволяет снизить САД

и ДАД до целевых значений у 70% пациен�
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тов с АГ и высоким сердечно�сосудистым

риском. Лечение Престариумом А у таких

пациентов сопровождается улучшением

показателей углеводного и липидного об�

менов: отмечается достоверное снижение

содержания глюкозы в плазме крови нато�

щак и ее постпрандиального уровня, а так�

же достоверное снижение содержания об�

щего холестерина и увеличение содержа�

ния липопротеидов высокой плотности. 

Таким образом, в крупномасштабных

международных клинических исследовани�

ях с участием пациентов с сердечно�сосудис�

тыми заболеваниями или риском их разви�

тия продемонстрированы благоприятные

клинические эффекты периндоприла арги�

нина в отношении снижения риска сердеч�

но�сосудистых, цереброваскулярных и по�

чечных осложнений. На основании получен�

ных результатов можно сделать вывод, что

благоприятное влияние периндоприла арги�

нина на течение сердечно�сосудистого забо�

левания, уменьшение сердечно�сосудистой

заболеваемости и смертности связано с ан�

гиопротективным и, в итоге, антиатероскле�

ротическим действием. Важным моментом

лечения является хорошая переносимость

Престариума А, что сопровождается высо�

кой приверженностью пациентов к лечению.

Значительные достижения в лечении, улуч�

шение прогноза и выживаемости пациентов

позволяют рекомендовать Престариум А в

качестве препарата для монотерапии, отве�

чающей всем критериям эффективности, у

пациентов с мягкой и умеренной АГ.
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Prestarium A Monotherapy for Arterial Hypertension
E.I. Emelina and G.E. Gendlin
Increasing awareness of patients and improvement of the diagnosis of mild and moderate arterial hypertension give
a chance to use monotherapy. The latter can improve patient compliance that is one of the most important com�
ponents of treatment efficacy. In accordance with modern guidelines on the diagnosis and management of arterial
hypertension drugs inhibiting the renin�angiotensin�aldosterone system should be considered as the first�line ther�
apy. The article deals with one of these drugs – perindopril arginine. Numerous studies showed that perindopril sig�
nificantly decreased total and cardiovascular mortality and incidence of myocardial infarction. Perindopril thera�
py was beneficial in all patients with known cardiovascular disease or high risk of cardiovascular disease. 
Key words: arterial hypertension, monotherapy, ACE inhibitor, perindopril, Prestarium A.
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