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В настоящее время при лечении артери�
альной гипертензии (АГ) большую роль иг�

рает не только врачебная тактика, которая

должна основываться на знании рекомен�

дованных принципов медикаментозной те�

рапии, но и непосредственный выбор вра�

чом антигипертензивного препарата (АГП)

для лечения конкретного больного. На пер�

вом этапе, как правило, выбирается класс

(или несколько классов) АГП. Следующим

шагом становится выбор конкретного

представителя группы. Затем решается во�

прос об использовании оригинального пре�

парата или его генерической копии (в по�

следнем случае врач должен определить,

какой именно генерический препарат вы�

брать) и рациональном режиме дозирова�

ния и приема препарата.

На выбор АГП влияют многие обстоя�

тельства. В рекомендациях Европейского

общества по артериальной гипертензии

(ЕОАГ, 2007) говорится, что выбор АГП не�
обходимо проводить на основании:

• предшествующего опыта использования

препарата;

• влияния препарата на факторы риска и

поражения органов�мишеней;

• наличия ассоциированных клинических

состояний и заболеваний;

• возможного взаимодействия с другими

лекарствами;
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• стоимости препарата (но стоимость не

должна доминировать над эффективнос�

тью, переносимостью и влиянием на

прогноз);

• риска нежелательных эффектов (это од�

на из важнейших причин плохой привер�

женности к лечению);

• продолжительности действия препарата

(предпочтение следует отдавать препара�

там с продолжительностью действия бо�

лее 24 ч, прием которых осуществляется

1 раз в сутки).

Несоблюдение этих правил может суще�

ственно повлиять на результаты лечения и

привести не только к неадекватному кон�

тролю артериального давления (АД) и недо�

стижению целевых значений АД, но и к то�

му, что медикаментозная антигипертензив�
ная терапия (АГТ) не сможет выполнять

свое главное назначение – благоприятно

влиять на прогноз и риск возникновения

сердечно�сосудистых событий. Именно

поэтому анализ влияния различных АГП

на уровень АД и риск сердечно�сосудистых

событий является основной целью многих

исследований. Другой важной задачей, ко�

торая решается в ряде исследований, явля�

ется оценка причин неадекватного контро�

ля АД с тем, чтобы выработать соответству�

ющие рекомендации для практического

здравоохранения. 

В 2007 г. для оценки возможности ра�

ционального использования диуретиков у

больных высокого риска с трудноконтро�

лируемой АГ было проведено исследование

в рамках программы АРГУС�2 (Улучшение

контроля АРтериальной Гипертонии У лиц

с высоким риском развития Сердечно�со�

судистых осложнений). Исследование про�

ходило в 15 центрах 13 городов России и

включало 1438 пациентов с трудноконтро�

лируемой АГ. Важнейшим результатом ана�

литического этапа программы АРГУС�2

стало выявление основных причин неудов�

летворительного контроля АГ. В начале

программы коррекция АД требовалась 97%

пациентов, т.е. АГ контролировалась при

обращении в поликлинику лишь у 3%

больных. В конце программы после не�

скольких визитов к врачу удалось достиг�

нуть целевого уровня АД у 24% пациентов.

Таким образом, планомерное совершенст�

вование амбулаторной терапии пациентов

на основе современных рекомендаций поз�

воляет значительно улучшить контроль АГ. 

Одной из важнейших причин того, что у

пациентов с трудноконтролируемой АГ не

достигаются целевые уровни АД, служило

неоправданно редкое использование вра�

чами тиазидных диуретиков. В программе

АРГУС�2 в качестве тиазидного диуретика

назначался Арифон ретард – оригинальный

препарат индапамида с модифицируемым

высвобождением в дозе 1,5 мг. Арифон ре�

тард применялся как в монотерапии (в ка�

честве замены другой монотерапии), так и

в дополнение к недостаточно эффективной

монотерапии или комбинированной тера�

пии без тиазидного диуретика независимо

от количества применяемых АГП. В ходе

исследования разрешалась любая АГТ, за

исключением других тиазидных/тиазидо�

подобных диуретиков. 

Результат данного исследования превзо�

шел все ожидания. Включение Арифона

ретард в режим АГТ позволило достичь

контроля АД у 85% пациентов в общей

группе наблюдения и значительно улуч�

шить контроль АД в подгруппах с такими

сопутствующими заболеваниями и состоя�

ниями, как сахарный диабет, метаболичес�

кий синдром, хроническая нефропатия,

изолированная систолическая артериаль�

ная гипертензия. Таким образом, результа�

ты исследования АРГУС�2 подтвердили

ключевую роль включения низких доз тиа�

зидных диуретиков в режим комбиниро�

ванной АГТ для достижения целевого АД. 

Следующим шагом в решении вопроса о

том, как выбор АГП влияет на контроль АД

и достижение целевого АД у пациентов с

АГ, стала программа ОРИГИНАЛ (Оценка

эффективности пеРевода с Индапамидов
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ГенерИков На Арифон ретард у пациентов с

артериаЛьной гипертензией), которая за�

вершилась в 2010 г. В этом исследовании

планировалось оценить, как повлияет пере�

вод на Арифон ретард на уровень АД у боль�

ных артериальной гипертензией, у которых

лечение генерическим индапамидом в мо�

нотерапии или в составе комбинированной

терапии не приводило к необходимому

контролю АД. Основанием для проведения

этого исследования послужили данные о

том, что у многих генериков индапамида

гипотензивный эффект слабее, чем у ори�

гинального препарата (Арифона ретард), их

эффект не сохраняется в течение 24 ч, у них

отсутствует органопротективное действие,

а частота нежелательных явлений при их

применении выше. Это свидетельствует о

том, что выбор данных препаратов для АГТ

не вполне соответствует рекомендациям

ЕОАГ (2007), Российского медицинского

общества по артериальной гипертонии

(РМОАГ) и Всероссийского научного об�

щества кардиологов (ВНОК).

В исследование включали пациентов в

возрасте старше 18 лет с эссенциальной АГ

и стабильным течением АГ в последние

3 мес, у которых, несмотря на прием гене�

рического индапамида (в монотерапии или

в комбинации с другими АГП), не достига�

лись целевые уровни АД: систолическое

АД (САД) 140–180 мм рт. ст., диастоличес�

кое АД (ДАД) <110 мм рт. ст. В исследова�

нии участвовало 309 врачей из 73 населен�

ных пунктов РФ и суммарно было включе�

но 1319 пациентов. 

На фоне лечения Арифоном ретард в до�

зе 1,5 мг было отмечено быстрое и выра�

женное снижение как САД, так и ДАД. Це�

левой уровень АД <140/90 мм рт. ст. был до�

стигнут при I степени повышения АД у 94%

больных, при II степени – у 81% и при

III степени – у 69%. В целом к третьему ме�

сяцу лечения эффективность вмешательст�

ва составила 80%.

В двух клинических центрах (Волгоград�

ский государственный медицинский уни�

верситет и Российский государственный

медицинский университет) было проведе�

но углубленное исследование динамики

АД с помощью суточного мониторирования
АД (СМАД). Ниже представлены результа�

ты исследования гипотензивного эффекта

Арифона ретард по данным офисного из�

мерения АД и СМАД, полученные в нашем

клиническом центре у 30 пациентов

(13 мужчин и 17 женщин). 

В исследование были включены пациен�

ты разного возраста (старше 40 лет – 21 па�

циент), с различной степенью повышения

АД (I степени – у 11 больных, II степени –

у 19) и с различными факторами риска, по�

ражениями органов�мишеней, ассоцииро�

ванными состояниями и сопутствующей

патологией: 

• курение – 8 пациентов;

• гиперхолестеринемия (>6,5 ммоль/л) – 6;

• абдоминальное ожирение – 15;

• гипертрофия левого желудочка – 13;

• протеинурия – 2;

• ишемическая болезнь сердца – 7;

• инфаркт миокарда в анамнезе – 2;

• инсульт в анамнезе – 2;

• заболевания периферических артерий – 1;

• сахарный диабет 2�го типа – 8;

• хроническая сердечная недостаточность

I–II функционального класса – 6;

• заболевания суставов – 4;

• хроническая обструктивная болезнь лег�

ких – 3.

До начала исследования АГТ получали

все пациенты, в том числе монотерапию –

8 человек, два АГП – 12, три АГП – 6, че�

тыре препарата – 4.

Перевод пациентов с генериков индапа�

мида на Арифон ретард привел к тому, что

целевые уровни АД (<140/90 мм рт. ст.) по

данным офисных измерений были достиг�

нуты у 70% пациентов (рис. 1). Целевых

значений АД удалось достичь в 100% случа�

ев у пациентов моложе 40 лет, больных АГ

I степени, а также у пациентов, исходно

получавших только один АГП (генерик ин�

25Лечебное дело 1.2011
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дапамида). Необходимо отметить, что все

пациенты моложе 40 лет в нашем исследо�

вании имели АГ I степени, у них не было

тяжелых сопутствующих заболеваний

(ишемическая болезнь сердца, сахарный

диабет и др.), хотя и имелись факторы рис�

ка (абдоминальное ожирение, курение, ги�

пертрофия левого желудочка), и лишь один

пациент получал двухкомпонентную ком�

бинированную терапию, а остальные полу�

чали монотерапию генерическим индапа�

мидом, что и определило полученные ре�

зультаты исследования. Таким образом, у

молодых пациентов без сопутствующих за�

болеваний с АГ I степени целевое АД мо�

жет быть достигнуто при монотерапии ори�

гинальным индапамидом (Арифон ретард).

Результаты исследования в других груп�

пах также следует оценить как положитель�

ные. Это касается и пациентов в возрасте

старше 40 лет, и пациентов с сахарным диа�

бетом, и пациентов с абдоминальным ожи�

рением, и пациентов, находящихся на двух�

компонентной комбинированной терапии,

у которых целевое АД было достигнуто в

70–74% случаев. 

Обращает на себя внимание и тот факт,

что эффект от перевода с генериков инда�

памида на Арифон ретард наблюдался и у

пациентов с тяжелой сопутствующей пато�

логией, которая часто сочеталась с метабо�

лическими нарушениями, гипертрофией

левого желудочка, протеинурией. Как из�

вестно, у таких пациентов возникают наи�

большие трудности в достижении целевого

АД, что приводит к назначению большого

числа АГП. Именно поэтому у пациентов с

АГ II степени, получавших комбинирован�

ную терапию из 3–4 компонентов, замена

генериков индапамида на Арифон ретард

приводила к желаемому снижению АД

лишь в 50–60% случаев. Однако и этот ре�

зультат следует признать положительным:

он убедительно демонстрирует, что выбор

конкретного АГП в строгом соответствии с

международными и российскими реко�

мендациями (в данном случае – выбор в

качестве тиазидного диуретика оригиналь�

ного препарата Арифон ретард) позволяет

существенно повысить эффективность ле�

чения даже у пациентов группы высокого

риска с трудноконтролируемой АГ.

Анализ результатов СМАД предоставил

дополнительные данные для оценки эф�

фективности замены генерического инда�

памида Арифоном ретард. Динамика ос�

новных показателей САД и ДАД по данным

суточного мониторирования через 3 мес ле�

чения представлена на рис. 2.

На 1�м визите основные показатели САД

в течение суток, в дневное и в ночное вре�

мя в среднем по группе соответствовали

уровням АД, принятым в качестве порого�

вых для диагностики АГ при проведении

СМАД (таблица), т.е. в данном случае сви�

детельствовали о неэффективном контроле

АД. Однако показатели ДАД (в течение су�

ток, в дневное и в ночное время) свиде�
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Рис. 1. Достижение целевых значений АД у раз�

личных подгрупп пациентов (по данным офис�

ных измерений).
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тельствовали о том, что проводимая АГТ в

основном позволяла контролировать уро�

вень ДАД. Эти данные еще раз подтвержда�

ют известное положение о том, что при АГ

достижение целевых значений САД явля�

ется значительно более сложной задачей,

чем достижение целевых значений ДАД.

На 4�м визите (через 3 мес лечения) оце�

нивалась эффективность замены генерика

индапамида Арифоном ретард по показа�

телям СМАД. Были получены убедитель�

ные доказательства положительного влия�

ния Арифона ретард на параметры СМАД.

На 4�м визите по сравнению с 1�м визитом

снизилось среднесуточное САД (120,2 и

132,1 мм рт. ст. соответственно), САД в

дневное время (126,6 и 134,5 мм рт. ст. соот�

ветственно) и САД в ночное время (114,0 и

120,1 мм рт. ст. соответственно). Таким об�

разом, в целом по группе средние значения

САД во все периоды суток на финальном

визите оказались ниже пороговых уровней,

что свидетельствовало об эффективном

контроле АД. 

Арифон ретард оказал и определенное

влияние на уровни ДАД, оценивавшиеся

при СМАД. Диастолическое АД за сутки на

4�м визите по сравнению с 1�м визитом со�

ставило 73,3 против 77,1 мм рт. ст., ДАД в

дневное время – 76,5 против 79,9 мм рт. ст.,

ДАД в ночное время – 66,2 против

69,5 мм рт. ст. Однако поскольку показате�

ли ДАД у пациентов исходно не были высо�

кими, выраженное влияние на уровень

ДАД было нежелательным. Ранее мы уже

отмечали, что назначение Арифона ретард

пожилым пациентам с АГ, особенно с изо�

лированной систолической АГ, не приво�

дит к значительному снижению ДАД и по�

вышению пульсового давления (что у дан�

ной категории пациентов считается небла�

гоприятным эффектом), так как Арифон

ретард существенно не снижает ДАД при

его нормальных значениях. Таким образом,

данные СМАД подтверждают эффектив�

ность и безопасность замены генерических

препаратов индапамида Арифоном ретард,

что было выявлено при офисных измере�

ниях АД. 

В программе ОРИГИНАЛ убедительно

продемонстрировано, что отсутствие кон�

троля АД у пациентов с АГ в части случаев

определяется выбором для терапии препа�

рата, который не обладает достаточной эф�

фективностью в отношении снижения АД.

В этом исследовании было показано, что

при различных вариантах лечения (моноте�

рапия, двухкомпонентная или многокомпо�

нентная комбинированная терапия) замена

генерических препаратов индапамида ори�

гинальным препаратом Арифон ретард поз�

воляет осуществлять адекватный контроль

АД по данным офисных измерений и су�

точного мониторирования, а также дости�

гать целевого уровня АД у большинства па�

циентов, независимо от возраста, наличия
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Пороговые уровни АД* для диагностики АГ по

данным СМАД (рекомендации РМОАГ и

ВНОК, 2010)

Период САД, мм рт. ст. ДАД, мм рт. ст.измерения 
В течение суток 125–130 80  

В дневное время 130–135 85  

В ночное время 120 70  

* Для диагностики достаточно повышения САД и/или

ДАД.

Рис. 2. Динамика показателей АД по данным

СМАД. АДс – в течение суток, АДд – в дневное

время, АДн – в ночное время.
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сопутствующих заболеваний, факторов

риска и поражения органов�мишеней. 
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Selection of Antihypertensive Medication for Achievement of Target Levels 
of Arterial Blood Pressure: from ARGUS�2 Program to ORIGINAL Program
O.A. Kislyak, S.L. Postnikova, M.N. Matyukhina, A.V. Labutin, A.A. Kopelev, and M.D. Ryabchikova
In ORIGINAL program we assessed switch from ineffective antihypertensive treatment with generic indapamide

(in combination or monotherapy) to original Arifon�retard. We demonstrated that replacement of generic inda�

pamide to original medication (Arifon�retard) resulted in effective blood pressure control (according to both office

blood pressure measurement and ambulatory blood pressure monitoring). Also, this replacement allowed to

achieve target blood pressure levels in most of patients, irrespective to age, concomitant disorders, risk factors and

target organs damage.

Key words: uncontrolled arterial hypertension, indapamide, generics, original medication.
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