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Введение 
Артериальная гипертония (АГ) по-прежнему оста-

ется самым распространенным и социально значимым
сердечно-сосудистым заболеванием и одной из наи-
более серьезных проблем здравоохранения во всем
мире. По данным статистики, в 2000 г. АГ зарегистри-
ровано у 26,4% взрослого населения мира, что соот-
ветствует 972 миллионам человек. А к 2025 г. ожида-
ется рост этого показателя до 29,2% [1]. Данные оте-
чественных эпидемиологических исследований, в том
числе ЭПОХА-АГ, показали, что стабильно повышенное
артериальное давление (АД) имеют до 40% взросло-
го населения России [2] и по этому показателю АГ опе-
режает все другие болезни системы кровообращения
вместе взятые, а Россия — все другие страны. Однако со-
циальная значимость этого заболевания определяется
не столько рекордно большой распространенностью,
сколько высоким риском развития осложнений АГ,
ведущими из которых являются мозговой инсульт и ин-
фаркт миокарда (ИМ). По данным ВОЗ, частота смер-
тельных инсультов в нашей стране достигает в среднем
230 и 140 случаев на каждые 100 тыс мужского и жен-
ского населения, соответственно, что ставит Россию на
первое место в списке самых неблагополучных по это-
му показателю стран [3]. 

Необходимость антигипертензивной 
терапии 

Распространенность АГ увеличивается с возрастом
и превышает 50-60% среди лиц пожилого и старческого
возраста. Адекватное снижение АД и жесткий контроль
за его уровнем являются важнейшими условиями сни-
жения риска сердечно-сосудистой заболеваемости и
смертности. Необходимость длительной, по суще-
ству – пожизненной, терапии АГ вне зависимости от ста-
дии и степени тяжести в настоящее время не вызыва-
ет сомнений, так как даже при небольшом уменьшении
АД можно достигнуть весьма значительного снижения
риска развития сердечно-сосудистых осложнений.
Мета-анализ 17 рандомизированных плацебо-конт-
ролируемых исследований с применением диуретиков
и бета-адреноблокаторов у больных АГ показал, что
контроль АД приводит к уменьшению риска развития
мозгового инсульта на 38%, ИМ — на 16%, хрониче-
ской сердечной недостаточности — на 52%, сердечно-
сосудистой смертности — на 21% [4, 5] (рис. 1).

Согласно рекомендациям Российского медицинского
общества по АГ (РМОАГ) и Всероссийского научного об-
щества кардиологов (ВНОК) [6], величина АД рас-
сматривается как один из компонентов системы стра-
тификации общего (суммарного) сердечно–сосудистого
риска. При оценке общего сердечно-сосудистого рис-
ка учитывается большое количество переменных, но ве-
личина АД является определяющей в силу своей высокой
прогностической значимости. При этом уровень АД яв-
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ляется наиболее регулируемой переменной в системе
стратификации. Таким образом, эффективный контроль
АД специалистами во многом определяет успех тера-
пии АГ. Необходимость снижения повышенного АД опи-
рается на огромную доказательную базу и на сего-
дняшний день не вызывает сомнений. Польза от сни-
жения АД до целевых значений подтверждается как ре-
зультатами проспективных клинических испытаний,
так и реальным увеличением продолжительности жиз-
ни взрослого населения США и Западной Европы по
мере улучшения популяционного контроля АГ. В част-
ности, мета-анализ 61 проспективного и обсерва-
ционного исследования (1 млн пациентов, 12,7 млн.
пациенто–лет) показал, что снижение систолического
АД всего на 2 мм рт.ст. обеспечивает снижение риска
смерти от ишемической болезни сердца (ИБС) на 7%,
а смерти от мозгового инсульта — на 10%, снижение же
АД на 20/10 мм рт.ст. обеспечивает уменьшение сер-
дечно-сосудистой смертности в 2 раза [7].

В вышеуказанных рекомендациях РМОАГ и ВНОК ан-
тигипертензивные препараты разделены на основные
и дополнительные (табл. 1).

Все основные классы антигипертензивных препаратов
одинаково снижают АД. У каждого препарата есть до-
казанные эффекты и свои противопоказания в опре-
деленных клинических ситуациях. Следует отметить, что
у большинства пациентов с АГ эффективный контроль
АД может быть достигнут только при комбинированной
терапии, причем предпочтительны к назначению фик-
сированные комбинации антигипертензивных препа-
ратов. Монотерапия антигипертензивными препарата-
ми эффективна не более чем у 30-40% пациентов с АГ
мягкой и умеренной формы [8]. В многочисленных ис-
следованиях (ALLHAT, INVEST, ASCOT) продемонстри-
ровано, что доля пациентов, нуждающихся в комбина-
ции ≥2 антигипертензивных препаратов для достиже-
ния целевого уровня АД независимо от класса приме-
няемого антигипертензивного препарата, составляет
более 50% [9-11]. При этом выбор рациональной

комбинации препарата может позволить достичь ос-
новной цели антигипертензивной терапии, которую
позиционируют все современные стандарты, — сниже-
ние суммарного сердечно-сосудистого риска [6]. 

Недостатки ведения больных АГ обычно ассоции-
руются с недостаточным лечением в связи с непра-
вильным выбором препарата или дозы, отсутствия
синергизма действия при использовании комбинации
препаратов и проблем, связанных с приверженностью
лечению. Поэтому комбинации препаратов всегда
имеют преимущества в сравнении с монотерапией в сни-
жении АД.

Комбинированная антигипертензивная терапия
Более того, некоторые комбинации препаратов не

только имеют преимущества в осуществлении контро-
ля за уровнем АД, но и улучшают прогноз у лиц с уста-
новленной АГ, которая сочетается с другими заболева-
ниями. 

Таким образом, к преимуществам комбинирован-
ной терапии относят [12]: 

• влияние препаратов различных классов на разные
физиологические системы, вовлеченные в регуляцию
АД, потенцирование антигипертензивных эффектов за
счет синергизма действия;

• доказанное увеличение числа больных, отвечаю-
щих на лечение, до 70-80%;

• нейтрализацию контррегуляторных механизмов,
направленных на повышение АД; 

• уменьшение количества визитов к врачу; 
• возможность более быстрой нормализации АД без

увеличения количества побочных эффектов; 
• частую потребность в быстром и хорошо перено-

симом снижении АД и/или достижении низких целе-
вых значений АД в группах высокого риска;

• возможность расширения показаний для на-
значения;

• ослабление побочных эффектов, поскольку при-
меняют компоненты в более низких дозах. 

Поскольку выбор различных антигипертензивных

Рисунок 1. Влияние терапии АГ на сердечно-сосудистые

события [по 4,5]
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Таблица 1. Антигипертензивные препараты 

(Рекомендации РМОАГ и ВНОК, 2010 г.)

Комбинация зофеноприла и гидрохлоротиазида в лечении АГ 
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Комбинация зофеноприла и гидрохлоротиазида в лечении АГ 

комбинаций огромен, то основной задачей для врача
является выбор наилучшей комбинации с наибольшими
доказательствами для оптимального лечения боль-
ных АГ. В Российских рекомендациях подчеркивается,
что в полной мере преимущества комбинированной те-
рапии присущи только рациональным комбинациям ан-
тигипертензивных препаратов. Среди многих рацио-
нальных комбинаций заслуживают особого внима-
ния некоторые, имеющие преимущества не только в тео-
ретических позициях основного механизма действия,
но и в практически доказанной высокой антигипер-
тензивной эффективности. В первую очередь, это ком-
бинация ингибитора АПФ с диуретиком, при которой
усиливаются преимущества и нивелируются недостат-
ки. Данная комбинация является наиболее популярной
в терапии АГ благодаря высокой гипотензивной эф-
фективности, защите органов–мишеней, хорошей без-
опасности и переносимости. Препараты потенцируют
действие друг друга за счет взаимодополняющего
влияния на основные звенья регуляции АД и блокады
контррегуляторных механизмов [13]. Снижение объе-
ма циркулирующей жидкости вследствие салуретиче-
ского действия диуретиков приводит к стимуляции
ренин-ангиотензиновой системы (РАС), чему проти-
водействует ингибитор АПФ. У пациентов с низкой ак-
тивностью ренина плазмы ингибиторы АПФ обычно не-
достаточно эффективны, и добавление диуретика,
приводящего к повышению активности РАС, позволяет
ингибитору АПФ реализовать свое действие. Это рас-
ширяет круг больных, отвечающих на терапию, и це-
левые уровни АД достигаются более чем у 80% паци-
ентов. Ингибиторы АПФ предотвращают гипокалиемию
и уменьшают негативное влияние диуретиков на угле-
водный, липидный и пуриновый обмен.

Ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента. 
Преимущества зофеноприла

Ингибиторы АПФ широко используются в лечении
больных АГ, стабильной и острых форм ИБС, хрони-
ческой сердечной недостаточности. 

С момента выхода каптоприла было разработано и
выпущено на рынок большое количество ингибиторов
АПФ, однако, несмотря на общий механизм действия
(подавление АПФ), они имеют значительные различия
по следующим показателям:

a) химическое строение;
б) функциональная группа (-SH у каптоприла и зо-

феноприла; -COOH у эналаприла, фосфиновая — у фо-
зиноприла) (табл. 2);

в) молекула-предшественник, а также фармакоди-
намические и фармакокинетические свойства.

Ингибиторы АПФ можно также различать по мощ-
ности подавления АПФ в различных тканях и органах.
Данное свойство имеет большое терапевтическое значе-

ние, поскольку клиническая эффективность этого клас-
са препаратов в значительной мере связана с подавле-
нием АПФ не столько в плазме крови, сколько в тканях-
мишенях, в том числе тканях сердца, сосудов, почек. 

Последние годы особого внимания заслуживает
один из представителей большой группы ингибиторов
АПФ — зофеноприл. Молекула-предшественник, каль-
циевая соль зофеноприла, представляет собой инги-
битор АПФ, содержащий сульфгидрильную группу и
превращающийся в активную форму, зофеноприлат, пу-
тем этерификации. Показано, что превращение зофе-
ноприла в активную форму происходит как в плазме
крови, так и в различных тканях, в которых молекула-
предшественник полностью и быстро преобразуется в
активный ингибитор АПФ [14,15]. Этим зофеноприл
отличается от других препаратов того же класса (ра-
миприл, фозиноприл и эналаприл), активация которых
в значительной степени происходит в плазме крови и
почках. Важным представляется и то, что зофенопри-
лат обладает более выраженной липофильностью по
сравнению с другими препаратами того же класса
(каптоприл, эналаприлат и лизиноприл), благодаря чему
зофеноприл легче проникает в ткани организма (табл.
3) [16]. 

Препарат быстро и практически целиком всасыва-
ется в желудочно-кишечном тракте (ЖКТ) [17]. После
приема внутрь пиковая концентрация зофеноприла в
плазме крови достигается через 1,19 ч. Для препара-
та характерен быстрый фармакологический эффект: уже
через час после приема внутрь он практически полностью
ингибирует циркулирующий АПФ [18]. 

Функциональная группа Представители

Сульфгидрильная группа Зофеноприл, каптоприл

Карбоксиалкильная группа Эналаприл, периндоприл, 
лизиноприл,  квинаприл, рамиприл

Фосфинильная группа Фозиноприл

Таблица 2. Классификация ингибиторов АПФ 

по химической структуре

Класс Характеристика (представители)

Класс I Липофильные лекарства (каптоприл)

Класс II Липофильные пролекарства

Подкласс IIА Активные метаболиты выводятся преимуще-
ственно через почки (эналаприл, квинаприл, 
периндоприл, целазаприл)

Подкласс IIВ Активные метаболиты имеют два основных пути
элиминации (зофеноприл, рамиприл, спираприл,
трандолаприл, фозиноприл, моэксиприл)

Класс III Гидрофильные лекарства (лизиноприл)

Таблица 3. Классификация ингибиторов АПФ 

по степени липофильности
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Несмотря на то, что период полувыведения зофе-
ноприла составляет примерно 5,5 ч, его фармакологи-
ческое действие сохраняется существенно более дли-
тельное время. Так, исследования показали, что через
24 и 36 ч после однократного приема внутрь активность
АПФ остается сниженной на 74% и 56%, соответ-
ственно [18,19]. Выгодным является применение зо-
феноприла при хронической почечной недостаточности
и у больных с заболеваниями печени ввиду того, что пре-
парат имеет двойной путь элиминации: выводится из ор-
ганизма как с мочой (на 60%), так и с желчью и калом
(примерно на 36%) [19]. Для зофеноприла характерен
хороший профиль переносимости, не отличающийся по
характеру и частоте возникновения побочных эффектов
от других ингибиторов АПФ [20]. 

Наличие сульфгидрильной группы в структуре мо-
лекулы зофеноприла ведет к способности средства про-
тиводействовать окислительному стрессу, элимина-
ции активных форм кислорода и других свободных ра-
дикалов, стимулировать синтез простагландинов. При
сравнении с другим ингибитором АПФ, имеющим в
своем составе сульфгидрильную группу (каптоприл),
было показано, что ингибирующее действие зофено-
прилата на АПФ было в 3-10 раз мощнее аналогичного
эффекта каптоприла. Кроме того, активность АПФ в мио-
карде в экспериментальной модели через 24 ч после
приема зофеноприла была снижена почти на 50%, то-
гда как действие рамиприла, фозиноприла и лизино-
прила к этому времени уже не определялось [21]. 

Антиоксидантная активность зофеноприла изучена
в различных моделях: нарушенной реперфузии мио-
карда, ишемии миокарда. Также показано, что на
фоне действия данного ингибитора АПФ происходят
улучшение сократительной функции ЛЖ, уменьшение
электрофизиологической нестабильности, снижение
риска фатальных желудочковых тахиаритмий [22].

Как и другие ингибиторы АПФ, зофеноприл ослаб-
ляет эндотелиальную дисфункцию, что проявляется
вазодилатацией в ответ на введение ацетилхолина или
брадикинина. Однако лишь зофеноприл потенцирует со-
судорасширяющее действие оксида азота, причем как
эндогенного, высвобождаемого из эндотелия, так и эк-
зогенного, который высвобождается, например, из
нитроглицерина. Этот эффект связан с антиоксидантными
свойствами сульфгидрильных ингибиторов АПФ, ко-
торые нейтрализуют свободные радикалы кислорода и
супероксид-анион, инактивирующие оксид азота. Сле-
довательно, зофеноприл потенцирует антиишемическое
действие нитровазодилататоров и предотвращает раз-
витие толерантности к нитратам. Таким образом, наря-
ду с особым кардиопротективным действием зофено-
прил выделяется среди других ингибиторов АПФ (вклю-
чая каптоприл) особенным вазопротективным дей-
ствием — способностью предохранять оксид азота от

инактивации [23,24]. Учитывая, что нарушение эндо-
телиальной функции, которое проявляется, в частности,
пониженным высвобождением оксида азота, играет важ-
ную роль в патогенезе как АГ, так и атеросклероза,
уникальное оксид азота–сберегающее действие суль-
фгидрильного ингибитора АПФ зофеноприла делает его
препаратом выбора для длительного лечения АГ, а так-
же сердечно-сосудистых заболеваний атеросклероти-
ческого генеза и сахарного диабета. Таким образом, ис-
пользование зофеноприла является вполне оправдан-
ным при сочетании АГ с различными формами ИБС —
как острой, так и хронической. К тому же, результаты мно-
гих клинических исследований, выполненных ранее, по-
казывают, что при раннем начале терапии ингибитора-
ми АПФ улучшается прогноз выживаемости и пред-
отвращается развитие тяжелой сердечной недостаточ-
ности у пациентов с острым инфарктом миокарда
(ОИМ). А отсроченное назначение ингибиторов АПФ
безопасно и может улучшать отдаленный прогноз у боль-
ных с постинфарктной систолической дисфункцией
левого желудочка с клиническими проявлениями сер-
дечной недостаточности или без них. 

Зофеноприл исследован у больных ОИМ в про-
грамме SMILE. Применение зофеноприла в раннем пе-
риоде ОИМ приводило к значимому и достоверному
улучшению клинических исходов у пациентов с ИМ пе-
редней локализации. Это относилось как к ОИМ с
подъемом сегмента ST [25], так и ОИМ без подъема сег-
мента ST [26]. Благоприятное влияние зофеноприла
было продемонстрировано при его сравнении с пла-
цебо, а также с лизиноприлом (исследование SMILE-
2) [27]. В исследовании убедительно показан благо-
приятный профиль безопасности и переносимости
зофеноприла. Отменять зофеноприл в связи с разви-
тием побочных эффектов приходилось реже, чем ли-
зиноприл (16,5% против 19,0%). Использование зо-
феноприла позволяло достоверно уменьшить частоту
развития серьезных сердечно-сосудистых событий у па-
циентов, перенесших ОИМ. Еще более убедительные
данные о клинической эффективности зофеноприла
были получены в исследовании SMILE-3 [28]. По свое-
му дизайну это было двойное слепое исследование у
пациентов с ОИМ и нормальной систолической функ-
цией левого желудочка (ФВ>40%). В него были включе-
ны приблизительно 400 пациентов через шесть нед
после тромболитической терапии ОИМ и рандомизи-
рованы для лечения зофеноприлом или плацебо в тече-
ние шести мес. Основная цель исследования состояла
в том, чтобы изучить, снижает ли ингибитор АПФ зо-
феноприл «общую ишемическую нагрузку» у пациен-
тов с сохранённой систолической функцией левого же-
лудочка после тромболитической терапии ИМ. Общая
ишемическая нагрузка, представляющая собой основ-
ной показатель, была определена как сочетанное воз-
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никновение таких событий, как новые и значительные
отклонения на стандартной ЭКГ в 12 отведениях, но-
вые отклонения ST-T при 48-часовом амбулаторном мо-
ниторировании ЭКГ, рецидив ИМ, необходимость про-
ведения реваскуляризации вследствие возникнове-
ния стенокардии, любые другие клинические симпто-
мы, считавшиеся врачом-исследователем как ише-
мические. Через 6 мес терапии первичная конечная точ-
ка была зарегистрирована у 20,3% пациентов в груп-
пе зофеноприла и у 35,9% в группе плацебо (р=0,001),
хотя не было зарегистрировано межгрупповых разли-
чий по показателям АД и функции ЛЖ сердца. Депрессия
ST-T при холтеровском мониторировании была за-
фиксирована у 22,7% больных в группе плацебо и у
10,7% в группе зофеноприла (р=0,027). Депрессия ST-
T во время теста с физической нагрузкой отмечалась,
соответственно, в 14,2% и 26,7% случаев при терапии
зофеноприлом и плацебо (р=0,024). Кроме того, в груп-
пе зофеноприла по сравнению с плацебо достоверно
реже развивались приступы стенокардии (4,7% про-
тив 14,3%; р=0,017), значимая депрессия сегмента ST
(14,2% против 26,7%; р=0,024), серьезные аритми-
ческие эпизоды (3,8% против 10,5%; р=0,048) [28]. 

Следует отметить, что авторами программы SMILE
проводился анализ подгруппы пациентов с АГ. Из 1441
пациента в исследовании, которые были осведомлены
о контроле их АД, 565 (39,2%) страдали АГ в анамне-
зе [29]. После 6-нед лечения данной подгруппы зофе-
ноприлом относительный риск смерти или тяжелой хро-
нической сердечной недостаточности был снижен на 40%
(отношение рисков [ОР]=0,60; 95% доверительный ин-
тервал [ДИ]: 0,45-0,81; р<0,05), а риск смерти за год
— на 39% (ОР=0,61; 95% ДИ: 0,23-0,89; р<0,05). Ча-
стота развития хронической сердечной недостаточности
легкой и средней степени тяжести в подгруппе с АГ на
фоне терапии зофеноприлом была также достоверно
ниже (14,1% против 9,4%; р<0,05) [29].

Таким образом, в проведенных исследованиях зо-
феноприл продемонстрировал значимую эффективность
при назначении на ранних этапах развития острого ИМ.

Антигипертензивная эффективность и безопасность
зофеноприла при мягкой и умеренной формах АГ из-
учалась в ряде контролируемых исследованиях [30-34].
Показано, что антигипертензивный эффект зофеноприла
увеличивается в диапазоне от 7,5 до 60 мг/сут, причем
в дозе выше 15 мг/сут препарат вызывает достоверное
снижение диастолического АД по сравнению с плаце-
бо. Антигипертензивный эффект зофеноприла сохра-
няется в течение 24 ч. Степень снижения диастоличе-
ского АД через 24 ч после приема препарата в дозе 15
мг, 30 мг и 60 мг составляет в среднем 3,3, 7,2 и 7,9
мм рт.ст., соответственно (р<0,05 по сравнению с пла-
цебо). Степень снижения систолического АД через 
24 ч после приема препарата в дозе 15 мг, 30 мг и 

60 мг составляет в среднем 4,8, 9,1 и 10,2 мм рт.ст., со-
ответственно (р<0,05 по сравнению с плацебо) [31,32].
На основании результатов этих исследований была уста-
новлена доза зофеноприла для начальной терапии —
30 мг/сут. У пожилых больных или больных с почечной
недостаточностью начальная доза зофеноприла со-
ставляет 15 мг/сут. При недостаточной антигипертен-
зивной эффективности зофеноприла в дозе 30 мг/сут
дозу препарата удваивают или добавляют небольшие
дозы тиазидного диуретика. Монотерапия зофено-
прилом (30–60 мг/сут) позволяла получить хороший
клинический эффект у 55-80% больных с мягкой и уме-
ренной формами АГ. Зофеноприл одинаково эффек-
тивен у больных среднего и пожилого возраста [30-34].
Важным достоинством зофеноприла является его спо-
собность при приеме один раз в день эффективно и рав-
номерно снижать АД на протяжении 24 ч, не изменяя
естественного суточного ритма колебаний АД и пред-
отвращая подъем АД в ранние утренние часы [35].

При длительном назначении зофеноприл, как и дру-
гие ингибиторы АПФ, вызывает обратное развитие ги-
пертрофии ЛЖ у больных с АГ и уменьшает микро-
альбуминурию у больных с диабетической нефропатией.
В ряде сравнительных исследований показано, что по
антигипертензивной эффективности зофеноприл не
уступает другим антигипертензивным препаратам, на-
пример, диуретику гидрохлоротиазиду, бета–адре-
ноблокатору атенололу, антагонисту кальция амлоди-
пину, ингибиторам АПФ эналаприлу и лизиноприлу, а
также блокатору АТ1–ангиотензиновых рецепторов
кандесартану. Более того, обнаружено, что зофеноприл
лучше переносится, чем эналаприл, атенолол и амло-
дипин [33-35]. В частности, в контролируемом иссле-
довании показано, что у больных с мягкой и умерен-
ной формами АГ зофеноприл (30–60 мг/сут) столь же
эффективно снижает АД, как и антагонист кальция дли-
тельного действия амлодипин (5–10 мг/сут). После 12
нед лечения достаточный антигипертензивный эф-
фект (снижение диастолического АД ниже 90 мм рт.ст.)
был достигнут при лечении зофеноприлом у значительно
большего числа больных, чем при лечении амлоди-
пином (61% против 45%; р<0,01). 

Общая частота побочных эффектов между сравни-
ваемыми группами практически не различалась (17% в
группе зофеноприла и 21% в группе амлодипина), од-
нако амлодипин чаще приходилось отменять из–за по-
бочных эффектов, чем зофеноприл (8,5% против 1,9%).
Наиболее частым побочным эффектом у получавших зо-
феноприл был кашель (3,4%), а у получавших амлодипин
— периферические отеки (11,5%) [34].

Как уже отмечалось, зофеноприл хорошо перено-
сится больными с АГ. В 6–нед плацебо–контролируе-
мом исследовании, включавшем 211 больных с АГ, по-
бочные эффекты отмечены у 7 (3,3%) больных, у
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трех из которых изучавшиеся препараты пришлось
отменить (2 больных получали зофеноприл и 1 —
плацебо) [33].

Зофеноприл и гидрохлоротиазид: выгодное сотрудничество
Как указывалось ранее, на сегодняшний момент од-

ной из наиболее рациональных комбинаций для лече-
ния АГ является сочетание ингибитора АПФ и диуре-
тика. Диуретик+ингибитор АПФ — высокоэффективная
комбинация, обеспечивающая воздействие на два ос-
новных патофизиологических механизма АГ: задерж-
ку натрия и воды и активацию РАС. Применение в ком-
бинации с зофеноприлом тиазидного диуретика при-
водит к увеличению антигипертензивного эффекта и
снижению риска развития нежелательных реакций. Ти-
азидные диуретики используются при лечении АГ
значительно дольше, чем другие антигипертензивные
препараты. Даже в низких дозах диуретики данного ряда
обладают достаточно высокой антигипертензивной
активностью, которая не уступает таковой бета-адре-
ноблокаторов, антагонистов кальция, ингибиторов
АПФ. Тиазидные диуретики вызывают обратное раз-
витие гипертрофии левого желудочка у больных АГ, при-
чем в этом отношении они не уступают или даже пре-
восходят ингибиторы АПФ. Хорошего антигипертен-
зивного эффекта можно достигнуть при назначении не-
больших доз диуретиков, которые редко вызывают ги-
покалиемию и нарушают метаболизм глюкозы и ли-
пидов. Сравнительные исследования показали, что
антигипертензивная эффективность низких и высоких
доз тиазидных диуретиков примерно одинаковая, од-
нако в низких дозах (≤25 мг гидрохлоротиазида/день
или эквивалентные дозы других препаратов) диуретики
гораздо лучше переносятся и не вызывают существен-
ных электролитных расстройств и метаболических на-
рушений. В настоящее время для длительной терапии
рекомендуется использовать лишь низкие дозы ти-
азидных диуретиков. Инсулинорезистентность разви-
вается чаще при использовании более высоких доз ди-
уретиков и обычно в связи с гипокалиемией. Свое-
временное выявление гипокалиемии и ее коррекция с
помощью добавления ингибитора АПФ позволяют
предотвратить развитие инсулинорезистентности при
лечении тиазидными диуретиками. Таким образом, на-
личие сахарного диабета у больных АГ не может слу-
жить ограничением для использования тиазидных ди-
уретиков в низких дозах [36].

В настоящее время большая группа комбиниро-
ванных препаратов пополнилась еще одним предста-
вителем — комбинацией ингибитора АПФ зофеноприла
с гидрохлоротиазидом — препаратом ЗОКАРДИС®

ПЛЮС (Berlin-Chemie AG Menarini Group). Препарат со-
держит фиксированную комбинацию 30 мг зофено-
прила и 12,5 мг гидрохлоротиазида.

При изучении антигипертензивной эффективно-
сти комбинации зофеноприла и гидрохлоротиазида
(ЗОКАРДИС® ПЛЮС) получены весьма позитивные
результаты. Следует отметить, что при АГ сочетание зо-
феноприла с гидрохлоротиазидом является достаточ-
но эффективным и по воздействию на АД превосходит
эффект каждого из препаратов по отдельности. Так, в
работе G. Parati с соавторами изучалась антигипертен-
зивная активность монотерапии 15, 30 или 60 мг зо-
феноприла и 12,5 и 25 мг гидрохлоротиазида по
сравнению с комбинированной терапией данными
препаратами при офисном измерении и в результате су-
точного мониторирования АД. Исследование включа-
ло 353 пациентов с АГ легкой и средней тяжести в воз-
расте 18-75 лет. Критерием эффективности считалось
снижение диастолического АД ниже 90 мм рт.ст. или на
≥10 мм рт.ст. Период наблюдения составил 12 нед. Было
показано, что комбинированная терапия обладала
преимуществом по сравнению с монотерапией ис-
следуемыми препаратами. Причем наиболее эффек-
тивной оказалась комбинация 30 мг зофеноприла и
12,5 мг гидрохлоротиазида и 60 мг зофеноприла и 12,5
мг гидрохлоротиазида [37]. 

Фиксированная комбинация зофеноприла 30 мг и
гидрохлоротиазида 12,5 мг по сравнению с моноте-
рапией зофеноприлом изучалась также при АГ в со-
четании с метаболическим синдромом. В 12-нед меж-
дународное многоцентровое плацебо-контролируе-
мое исследование включены 463 пациента с АГ легкой
и средней тяжести в возрасте 18-75 лет с диастоличе-
ским АД 95-115 мм рт.ст. [38]. После 12-нед заслеп-
ленной терапии следовал период открытой терапии, со-
ставивший 24 нед. Антигипертензивный эффект был до-
стигнут и при применении комбинации препаратов, и
при монотерапии зофеноприлом как у больных мета-
болическим синдромом, так и у пациентов без такового.
Но степень снижения диастолического и систолического
АД была выше в группе комбинированной терапии зо-
феноприлом и гидрохлоротиазидом: в группе больных
с метаболическим синдромом на 14±8/21±14 мм рт.ст.,
в группе без метаболического синдрома на
15±7/23±14 мм рт.ст. При монотерапии зофенопри-
лом снижение АД составило, соответственно, на
10±9/11±15 мм рт.ст. и 12±10/14±18 мм рт.ст. Про-
филь безопасности терапии в группе больных с мета-
болическим синдромом и без метаболического син-
дрома оказался идентичным. Таким образом, терапия
фиксированной комбинацией зофеноприла 30 мг и гид-
рохлоротиазида 12,5 мг показала более выраженный
гипотензивный эффект. И, что важно, данный эффект
был очевиден в группе больных с метаболическим син-
дромом, у которых контроль АД является значительно
сложным и которые более подвержены риску сердеч-
но-сосудистых осложнений. 
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Заключение
Таким образом, применение комбинации 30 мг зо-

феноприла и 12,5 мг гидрохлоротиазида (ЗОКАРДИС®

ПЛЮС) при АГ является высокоэффективной и хоро-
шо переносимой. Комбинированное использование
этих двух препаратов с синергичным гипотензивным
действием позволяет достигать адекватного снижения
уровня АД, в том числе и за счет блокады компенса-
торных контррегуляторных механизмов. Эффективно

снижая АД, данная терапия не оказывает негативно-
го влияния на метаболизм липидов, глюкозы. Наличие
в представленной комбинации компонента с особы-
ми кардио– и вазопротективными эффектами, свя-
занными с его антиоксидантными свойствами, делают
применение препарата особенно перспективным при
лечении АГ у больных в сочетании с сердечно–сосу-
дистыми заболеваниями атеросклеротического гене-
за и СД. 


