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Сравнительная эффективность ингибиторов ангиотензин-

превращающего фермента спираприла, фозиноприла и 

эналаприла в комплексной терапии больных с сочетанием 

ишемической болезни сердца, хронических обструктивных 

болезней легких и артериальной гипертензии
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Цель. Изучить эффективность применения ингибиторов ангиотензин-превращающего фермента 

(ИАПФ) при сочетании ишемической болезни сердца (ИБС), хронических обструктивных болезней лег-

ких (ХОБЛ) и артериальной гипертонии (АГ).

Материал и методы. Обследованы 89 пациентов мужского пола с сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ I-III сте-

пеней. С целью коррекции антигипертензивной терапии и вторичной профилактики сердечной недоста-

точности применялись ИАПФ спираприл, фозиноприл и эналаприл в комплексной терапии дигидропи-

ридиновыми антагонистами кальция и м-холинолитиками. Продолжительность терапии – 12 недель. До 

назначения ИАПФ и в процессе лечения выполняли суточное мониторирование артериального давле-

ния, определяли среднее давление в легочной артерии (СДЛА) и показатели функции внешнего дыхания, 

исследовали состояние эндотелий-зависимой и эндотелий-независимой вазореактивности, показатели 

гемореологии, оценивали качество жизни (КЖ). 

Результаты. У пациентов с сочетанием ИБС, ХОБЛи АГ продемонстрированы преимущества ИАПФ спи-

раприла и фозиноприла, в большей степени, чем эналаприла, позитивно влияющих на вазореактивность 

и гемореологические показатели, что способствует снижению степени системной и легочной гипертен-

зии и улучшению КЖ. Спираприл через 12 недель приема в среднем снижает СДЛА на 16,4%, фози-

ноприл на 6,5%, эналаприл на 2,8%. Уровень фибриногена и гематокрита после лечения спираприлом 

уменьшаются на 18,7% и 13,4% соответственно, фозиноприла – на 5,8% и 9,2%, эналаприла – на 4,1% и 

4,8%, соответственно. 

Заключение. В комплексной терапии антагонистами кальция и м-холиноблокаторами больных с сочета-

нием ИБС, ХОБЛ и АГ наиболее эффективно назначение ИАПФ спираприла. 

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, хронические обструктивные заболевания легких, артери-

альная гипертензия, ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента.

Aim. To study effectiveness of ACE inhibitor therapy in coronary heart disease (CHD) combined with chronic 

obstructive pulmonary disease (COPD).

Material and methods. In total, 89 males with CHD and COPD were examined. All participants had Stage I-II 

arterial hypertension (AH). For antihypertensive therapy correction and secondary prevention of heart failure, 

ACE inhibitors were administered (spirapril, fosinopril, and enalapril), combined with dihydropyridine calcium 

antagonists and M-cholinolytics. ACE inhibitor therapy lasted for 12 weeks. At baseline and during the treatment, 

24-hour blood pressure monitoring was performed, mean pulmonary artery pressure (MPAP), lung function, 

endothelium-dependent and independent vasoreactivity, hemorheology parameters, and quality of life (QoL) were 

measured.
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В последние годы на фоне роста хро-

нических обструктивных заболеваний лег-

ких (ХОБЛ) отмечено увеличение сочета-

ния ХОБЛ с ишемической болезнью сердца 

(ИБС) и артериальной гипертензией (АГ) 

[1,2]. В связи с различными подходами к 

оценке данные о частоте сочетания ИБС, 

ХОБЛ и АГ характеризуются неоднород-

ностью. По мнению разных авторов ИБС 

регистрируется у больных ХОБЛ в пределах 

18,7-62,8% случаев [1,3-5], частота АГ у боль-

ных ХОБЛ отмечается в 6,8-76,3% [6]. Повы-

шение системного артериального давления 

(АД) у больных с сочетанием ИБС и ХОБЛ 

может быть обусловлено как сопутствующей 

эссенциальной, так и вторичной легочной 

артериальной гипертензией (ЛГ) у больных 

ХОБЛ [2,7]. У данной категории пациентов 

АГ должна рассматриваться как синдром с 

классификацией только по степени повыше-

ния АД, поскольку у больных ИБС и у паци-

ентов с ХОБЛ далеко не всегда представля-

ется возможным установить является ли АГ 

первичной или вторичной по отношению к 

данным заболеваниям. 

Сопутствующие ХОБЛ в значительной 

степени влияют на прогноз ИБС, уменьшая 

компенсаторные возможности миокарда и за-

трудняя эффективность вторичной профилак-

тики сердечной недостаточности (СН) в связи 

с ограничением применения β-адреноблока-

торов для лечения ИБС, а также β
2
-агонистов 

и метилксантинов в лечении ХОБЛ. В терапии 

больных с сочетанием ИБС и ХОБЛ необходим 

тщательный подбор лекарственных средств, не 

оказывающих отрицательного влияния на те-

чение данных заболеваний. В качестве антиан-

гинальных и антигипертензивных препаратов 

у пациентов с сочетанием ИБС и ХОБЛ, АГ и 

ХОБЛ рекомендовано применение дигидро-

пиридиновых антагонистов кальция (АК) [7], 

которые, к сожалению, не улучшают прогноз в 

плане развития СН. Кроме того, АК оказывают 

триггерное действие на симпатоадреналовую 

и ренин-ангиотензин-адреналовую системы 

[7,8,9]. Первый из этих эффектов обеспечива-

ет бронходилатацию, второй, очевидно, может 

быть устранен назначением ингибиторов анги-

отензин-превращающего фермента (ИАПФ). 

В целом получен положительный результат 

применения ИАПФ квинаприла у больных 

при сочетании АГ и ХОБЛ, зависимый от вида 

нарушений в микроциркуляторном русле [8].

Целью настоящей работы явилось сравни-

тельное изучение ИАПФ спираприла, фози-

ноприла и эналаприла в комплексной терапии 

больных мужского пола с сочетанием ИБС, 

ХОБЛ и АГ.

Материал и методы 
Критерии включения в исследование: мужской пол, 

наличие у больных ИБС и документированной ХОБЛ 

средней тяжести по показателю объема форсированного 

выдоха за 1-ю секунду (ОФВ
1
) согласно Рекомендациям 

ЕРО (Европейского респираторного общества) (хрони-

ческого обструктивного бронхита вне обострения). У всех 

больных зарегистрирована АГ I-III степеней тяжести, в 

той или иной степени корригированная предшествую-

щим применением АК.

Критерии исключения: сопутствующая бронхиаль-

ная астма, ХОБЛ тяжелой степени, СН III стадии, тяже-

лые сахарный диабет, заболевания печени, почек, крови.

Больные с сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ были рас-

пределены случайным образом на три группы. Проведено 

сравнительное 12-недельное проспективное исследова-

ние влияния оригинальных ИАПФ спираприла (Квад-

роприл®, ПЛИВА, Хорватия) – n=22; фозиноприла 

(Моноприл®, Бристол-Майерс Сквибб, США) – n=24; 

эналаприла (Ренитек®, Мерк Шарп и Доум, Швейца-

рия) – n=43, в комплексной терапии 89 пациентов муж-

ского пола (средний возраст 52,4±7,8 лет) с сочетанием 

хронических форм ИБС и ХОБЛ средней степени тя-

жести (хронического обструктивного бронхита в стадии 

ремиссии), на систолическое АД (САД), диастолическое 

АД (ДАД), среднее давление в легочной артерии (СДЛА), 

состояние эндотелий-зависимой (ЭЗВД) и эндотелий-

независимой (ЭНЗВД) вазореактивности, параметры 

гемореологии – гематокрит, фибриноген, количест-

во тромбоцитов, степень бронхиальной обструкции по 

Results. In CHP and COPD patients, ACE inhibitors spirapril and fosinopril were more effective than enalapril. 

The first two agents demonstrated positive effects on vasoreactivity and hemorheology, facilitating facilitated 

decrease in systemic and pulmonary hypertension, as well as QoL improvement. After 12 weeks of the therapy, 

spirapril decreased MPAP by 16.4%, fosinopril - by 6.5%, enalapril – by 2.8%. Fibrinogen and hematocrit levels 

decreased by 18.7% and 13.4%, respectively, after spirapril therapy, by 5.8% and 9.2% after fosinopril therapy, and 

by 4.1% and 4.8%, respectively, after enalapril therapy.

Conclusion. In complex calcium antagonist and M-cholinoblocker therapy among CHD and COPD patients, an 

ACE inhibitor spirapril is the most effective agent. 

Key words: Coronary heart disease, chronic obstructive pulmonary disease, arterial hypertension, ACE inhibitors.
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ОФВ
1
 и качество жизни (КЖ). Показатели исследовали 

до и через 3 месяца применения ИАПФ. В исследование 

вошли больные, получавшие в качестве антиангиналь-

ных и антигипертензивных препаратов пролонгирован-

ные АК – нифедипин 20 мг/сут., ингаляционные м-хо-

линоблокаторы – ипратропиум бромид до 160 мкг/сут., 

антиагреганты – 75-100 мг/сут. АК, м-холиноблокаторы 

и антиагреганты пациенты получали до начала лечения 

ИАПФ в течение ≥ 6 месяцев. В период наблюдения не 

использовали системные противовоспалительные и ан-

тимикробные препараты, что позволило оценить влия-

ние ИАПФ на уровень фибриногена.

ИАПФ обследованным пациентам не назначали в 

течение ≥ 6 месяцев до начала обследования. Дозы срав-

ниваемых ИАПФ, установленные в начале лечения, в 

процессе наблюдения не менялись.

Суточное мониторирование АД (СМАД) выполняли 

с помощью аппарата «Spaсеlabs Medical» (США) с опре-

делением средних показателей САД и ДАД. 

Показатели центральной и легочной гемодинамики, 

в т.ч. СДЛА, а также ЭЗВД и ЭНЗВД определяли с помо-

щью ультразвукового аппарата «Acuson Sequoja» (США). 

В исследовании ЭЗВД использовали окклюзионную про-

бу, предложенную Celermajer D, et al. 1997, допплерогра-

фическим методом [9]. Для оценки ЭНЗВД плечевой ар-

терии применяли пробу с нитроглицерином [9]. 

Изучали функцию внешнего дыхания (ФВД), ис-

пользуя программы спирометрии диагностического 

комплекса «Jager Master Lab» (Германия) и спирограф 

«Fucuda» (Япония). Динамику степени обструкции оце-

нивали по ОФВ
1
. 

Холтеровское мониторирование электрокардиог-

раммы (ЭКГ) выполняли на системе холтеровского ана-

лиза ЭКГ «Astrocard R Holtersustem-2F». 

Гемореологические показатели исследовали тради-

ционными методами.

КЖ оценивали по методике Short Form (SF)-36, 

применяя опросник MOS SF-36 Health Servey Version 1.0 

(2000). Анкетирование проводилось до начала лечения и 

через 12 недель после лечения ИАПФ. Полученные ре-

зультаты обрабатывали по специальной компьютерной 

программе MAP-R for Windows.

Статистический анализ выполнен с помощью про-

грамм «Statistica 6.0». Динамику показателей внутри 

групп в процессе лечения оценивали с помощью кри-

терия Вилкоксона. Для выявления достоверности меж-

ду группами использовали критерий χ2, множественные 

сравнения проводили с помощью непараметрических 

критериев Ньюмена–Кейлса и Данна. 

Результаты и обсуждение 
Влияние ИАПФ спираприла, фозиноприла, 
эналаприла на системное АД у больных при 
сочетании ИБС, ХОБЛ и АГ

Сравнительная характеристика ИАПФ у 

больных с сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ пока-

зала, что спираприл и фозиноприл обладают 

преимуществами по сравнению с эналапри-

лом у данной категории больных в отноше-

нии влияния на САД (рисунок 1) и ДАД (ри-

сунок 2). 

Отмечено снижение САД через 3 месяца 

применения спираприла на 24,7±1,6%, фози-

ноприла – на 20,3±1,3% (р<0,05), эналапри-

ла – на 16,7±0,9% (p<0,01). 

Влияние спираприла на ДАД было со-

поставимо с действием фозиноприла. При-

менение спираприла в течение 3 месяцев со-

провождалось снижением ДАД на 18,7±1,1%, 

фозиноприла – на 17,4±0,9% по сравнению с 

исходным уровнем. Среднетерапевтические 

дозы эналаприла снижали ДАД у больных с 

сочетанной патологией за этот же период вре-

мени на 14,3±0,8% (p<0,05).

 

Примечание: ∆ – степень изменения показателя (%);
* - р<0,05; ** - р<0,01.

Рис. 1 Влияние спираприла, фозиноприла и эналапри-

ла на CАД через 3 месяца применения у боль-

ных с сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ. 

Примечание: ∆ – степень изменения показателя (%);
* - р<0,05.

Рис. 2 Влияние спираприла, фозиноприла и эналапри-

ла на ДАД через 3 месяца применения у боль-

ных с сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ.

Артериальная гипертония
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Влияние спираприла, фозиноприла, 
эналаприла на СДЛА у больных при 
сочетании ИБС, ХОБЛ и АГ

ЛГ встречается у 40% больных ХОБЛ и 

зависит от функциональных изменений рес-

пираторной системы. Основной причиной 

ЛГ при ХОБЛ является артериальная гипок-

семия. Кроме того, в развитии и поддержа-

нии повышенного давления в малом круге 

кровообращения играют роль: гиперкапния 

и ацидоз, сопровождающиеся увеличением 

сердечного выброса; увеличение гематокри-

та и вязкости крови вследствие вторичной 

полицитемии; эндотелиальная дисфункция с 

нарушением продукции эндотелием эндоген-

ных релаксирующих факторов: оксида азота 

(NO), простациклина (РGI2) и простаглан-

дина (PGE2) [5,6,10]. При сочетании ИБС и 

ХОБЛ в поддержание ЛГ вносит вклад диа-

столическая дисфункция левого желудочка 

(ЛЖ), вызванная снижением релаксирующих 

свойств миокарда вследствие ишемической 

кардиомиопатии [5].

Проспективное исследование влияния 

ИАПФ на состояние легочной гемодинами-

ки у больных с сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ 

показало, что спираприл в большей степени 

снижает СДЛА, чем фозиноприл и эналаприл. 

Через 3 месяца применения спираприла у дан-

ной категории пациентов отмечено уменьше-

ние СДЛА на 16,3±0,9%, в то время как при 

лечении фозиноприлом за этот период вре-

мени уровень ДЛА упал на 6,5±0,8% (р<0,01), 

при лечении эналаприлом только на 2,8±0,6% 

(p<0,001) (рисунок 3).

Влияние ИАПФ спираприла, фозиноприла и 
эналаприла на состояние вазореактивности 
плечевой артерии у больных при сочетании 
ИБС, ХОБЛ и АГ

Сравнительное параллельное исследова-

ние показало, что применение ИАПФ спи-

раприла и фозиноприла в комплексной тера-

пии больных с сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ, 

сопровождается улучшением ЭЗВД и ЭНЗВД 

(таблица 1).

Улучшение ЭЗВД у больных с сочетанием 

ИБС, ХОБЛ и АГ было выражено в большей 

степени при назначении спираприла и фози-

ноприла, чем эналаприла. Нитроглицерин-ин-

дуцированная ЭНЗВД увеличивалась в боль-

шей степени при лечении спираприлом, чем 

фозиноприлом и эналаприлом.

Влияние спираприла, фозиноприла и 
эналаприла на гемореологические показатели 
у больных при сочетании ИБС, ХОБЛ и АГ

Альвеолярная гипоксия способствует по-

вышению гематокрита вследствие вторичного 

эритроцитоза и тромбоцитоза с увеличением 

склонности к тромбообразованию. Высокая 

вязкость крови, способность к спонтанной 

Таблица 1
Степень изменения (∆%) диаметра и 

скорости кровотока в плечевой артерии 
во время пробы Celermajer D и пробы 

с нитроглицерином через 3 месяца 
лечения спираприлом, фозиноприлом и 

эналаприлом больных ИБС с сочетанием 
ХОБЛ и АГ (М±SD)

Показатель

Спираприл 
(Квадро-

прил®) 
(n=22)

Фозиноприл 
(Моноп-

рил®) (n=24)

Эналаприл 

(Ренитек®) 
(n=43)

ЭЗВД

∆D, % 10,7±2,3* 9,3±1,8* 6,9±1,1*^#

ЭНЗВД 
(∆D), %

9,15±0,34* 7,62±0,34*^ 5,92±0,51*^#

ЭЗВД ∆Vvol, 
%

298±34* 236±53*^ 197±39*^#

ЭНЗВД 
ΔVvol, %

73,6±25,6* 67,7±28,4*^ 61,3±26,9*^

Примечание: * - р<0,05 – достоверность различий по 
сравнению с показателями до лечения по критерию Вил-
коксона; ^- p<0,05 – достоверность различий по отноше-
нию к спираприлу; # - p<0,05 – достоверность различий 
по отношению к фозиноприлу.

Примечание: ∆ – степень изменения показателя (%); * - 
р<0,05; ** - р<0,01; *** - р<0,001.

Рис. 3 Динамика СДЛА через 3 месяца применения 

спираприла, фозиноприла и эналаприла у боль-

ных с сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ.

М.А. Попова,…Сравнительная эффективность ИАПФ при сочетании ИБС, ХОБЛ и АГ...
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агрегации ухудшают кислород-транспортную 

функцию крови и сопровождаются повыше-

нием АД, поскольку требуют больших усилий 

по перемещению потока крови в кровеносном 

русле [11]. Среди ИАПФ дезагрегационная 

эффективность наиболее выражена у спирап-

рила и превосходит таковую в четыре раза, 

установленную для эналаприла и каптоприла 

[12]. Фозиноприл также обладает хорошей де-

загрегационной активностью, однако уступает 

в этом отношении спираприлу [12]. 

По данным настоящего исследования че-

рез 3 месяца применения спираприла отме-

чено снижение гематокрита на 13,4±0,5%, 

фозиноприла – на 9,2±0,3% (p<0,05), энала-

прила – на 4,8±0,2% (p<0,01) от исходного 

уровня (рисунок 4). 

В отношении содержания тромбоцитов 

в периферической крови отмечена такая же 

тенденция. Наибольшее уменьшение коли-

чества тромбоцитов наблюдается при лечении 

спираприлом – 10,9±0,6%. Терапия фозиноп-

рилом сопровождалась снижением тромбоци-

тов на 5,7±0,3% (p<0,01), эналаприлом – на 

2,3±0,3% (p<0,01) через 3 месяца применения 

(рисунок 5).

Регресс образования эритроцитарных аг-

регатов под действием ИАПФ связывают в 

основном с двумя факторами: падением гид-

ростатического давления в микрососудах 

вследствие медикаментозной системной ги-

потензии и последующей гемодилюции, обус-

ловленной усилением реабсорбции жидкости 

в почках; и с уменьшением в крови фибри-

ногена, который фиксирует эритроцитарные 

агрегаты. Наиболее выраженное снижение 

фибриногена наблюдалось при лечении спи-

раприлом [12].

Сравнительная характеристика ИАПФ в 

проведенном исследовании у больных при со-

четании ИБС, ХОБЛ и АГ также показала от-

четливые преимущества спираприла в плане 

снижения фибриногена (рисунок 6). 

Через 3 месяца терапии спираприлом уро-

вень фибриногена упал на 18,7±2,1%, фози-

ноприлом – на 5,8±0,3% (p<0,01), эналапри-

лом – на 4,1±0,2% (p<0,01).

Показатели ФВД у больных c сочетанием 
ИБС, ХОБЛ и АГ при лечении ИАПФ 
спираприлом, фозиноприлом и эналаприлом

Назначение большинства ИАПФ больным 

при сочетании ИБС, ХОБЛ и АГ часто огра-

ничено появлением таких побочных эффектов 

как кашель вследствие высвобождения бра-

дикинина. Оценить эти побочные эффекты у 

больных с хронической бронхолегочной пато-

логией достаточно сложно, поскольку данные 

симптомы являются прямыми клинически-

Примечание: ∆ – степень изменения показателя (%); 
* - р<0,05; ** - р<0,01.

Рис. 4 Динамика показателя гематокрита через 3 ме-

сяца применения спираприла, фозиноприла и 

эналаприла у больных с сочетанием ИБС, ХОБЛ 

и АГ.

Примечание: ∆ – степень изменения показателя (%); 
* - р<0,05; ** - р<0,01.

Рис. 5 Динамика показателя содержания тромбоцитов 

через 3 месяца лечения спираприлом, фозиноп-

рилом и эналаприлом у больных с сочетанием 

ИБС, ХОБЛ и АГ

Артериальная гипертония
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ми проявлениями хронической бронхолегоч-

ной инфекции, и определить, обусловлены 

они обострением заболевания или действием 

ИАПФ, не всегда представляется возможным. 

Увеличение ОФВ
1
 через 3 месяца комплек-

сной терапии было выражено в большей сте-

пени у пациентов с сочетанием ИБС, ХОБЛ и 

АГ, которые получали спираприл и фозиноп-

рил в комплексном лечении, наряду с м-холи-

ноблокаторами и АК, чем при использовании 

эналаприла (рисунок 7). 

Побочные эффекты при лечении ИАПФ 
спираприлом, фозиноприлом и эналаприлом 
больных c сочетанием ИБС, ХОБЛ и АГ

В процессе лечения усиление кашля от-

мечено у 2 из 22, больных, принимавших спи-

раприл, у 2 из 24 пациентов на фоне фозиноп-

рила и у 8 из 43 больных (p<0,05), лечившихся 

эналаприлом. Другие побочные эффекты при 

терапии ИАПФ больных с сочетанием ИБС, 

ХОБЛ и АГ отсутствовали.

Показатели КЖ больных c сочетанием 
ИБС, ХОБЛ и АГ при лечении ИАПФ 
спираприлом, фозиноприлом и эналаприлом

В группах больных, получавших спирап-

рил и фозиноприл, отмечено достоверное 

улучшение показателей КЖ уже через 3 меся-

ца применения. Особенно хорошие результаты 

получены при комплексной терапии ИАПФ 

спираприлом (Квадроприлом®), применение 

которого в течение 3 месяцев сопровожда-

лось достоверным улучшением показателей 

психического состояния (∆MH)=18,9±2,4%, 

физического (∆RF)=10,5±1,1% и социального 

(∆SF)=5,4±0,4% функционирования. 

Комплексная терапия с использованием 

фозиноприла (Моноприла®) сопровождалась 

менее выраженным улучшением показателей, 

отражающих КЖ – ∆MH=12,8±2,3% (р<0,05); 

∆RF=6,5±0,2% (p<0,01); ∆SF=4,4±0,2%. По-

казатели физического и психического состоя-

ния, а также социального функционирования 

при назначении эналаприла (Ренитека®) за 

12-недельный период применения улучши-

лись незначительно: ∆RF=3,6±0,2% (p<0,01); 

∆MH=6,4±0,1% (p<0,01); ∆SF=2,3±0,1% 

(p<0,05).

Применение ИАПФ спираприла, фози-

ноприла и эналаприла в различной степени 

влияет на ЭЗВД и ЭНЗВД, легочную гемоди-

намику, показатели гемореологии и состояние 

бронхообструкции у пациентов с сочетанием 

ИБС, ХОБЛ и АГ.

В комплексной терапии больных с соче-

танием ИБС, ХОБЛ и АГ спираприл обла-

дает клиническими преимуществами перед 

фозиноприлом и эналаприлом, поскольку 

в большей степени снижает ДЛА, способс-

Примечание: ∆ – степень изменения показателя (%); 
*** - р<0,001.

Рис. 6 Динамика содержания фибриногена через 3 

месяца лечения спираприлом, фозиноприлом 

и эналаприлом у больных с сочетанием ИБС, 

ХОБЛ и АГ.

Примечание: ∆ – степень изменения показателя (%); 
* - р<0,05.

Рис. 7 Динамика степени изменения ОФВ
1
 (∆%) через 

3 месяца применения спираприла, фозинопри-

ла и эналаприла у больных с сочетанием ИБС, 

ХОБЛ и АГ.

М.А. Попова,…Сравнительная эффективность ИАПФ при сочетании ИБС, ХОБЛ и АГ...
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твует восстановлению функции эндотелия 

и ЭНЗ вазореактивности, уменьшает содер-

жание фибриногена, гематокрита и тром-

боцитов, что улучшает КЖ этой категории 

пациентов уже через 3 месяца применения 

спираприла.
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