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Згідно з Дослідженням глобального тягаря хвороб (Global Burden of Disease Study 2019) підвищений систолічний артері-
альний тиск є провідним фактором ризику смерті в усьому світі. Україна із показником смертності, що зумовлений цим 
фактором ризику, — 552,57 на 100 тис. населення, займає дуже несприятливе положення серед інших країн. Між тим ме-
дикаментозне зниження артеріального тиску базується на найбільшій кількості результатів рандомізованих контрольо-
ваних досліджень у клінічній медицині. Надавати перевагу згідно з провідними настановами слід подвійній комбінації, у 
яку входять засіб, що впливає на ренін-ангіотензинову систему, та блокатор кальцієвих каналів або діуретик. Ці комбіна-
ції тепер широко доступні в одній таблетці та в діапазоні доз, що сприяє спрощенню лікування, гнучкому призначенню та 
титруванню від нижчих до вищих доз.

Артеріальна гіпертензія (АГ) — найпоширеніше сер-
цево-судинне захворювання, яке уражує 30–50% дорос-
лого населення в  усьому світі [1]. Її вважають основним 
фактором ризику розвитку інсульту, ішемічної хвороби 
серця (ІХС), серцевої (СН) та ниркової недостатності, захво-
рювання периферичних артерій, аневризми аорти, фібри-
ляції передсердь та когнітивної дисфункції/деменції [2].

АГ можна легко виявити та лікувати в  закладах пер-
винної медичної допомоги. Однак контроль над АГ за-
лишається серйозною проблемою. Так, згідно з  даними 
Дослідження глобального тягаря хвороб (Global Burden 
of Disease Study 2019) підвищений систолічний артеріаль-
ний тиск (АТ) (≥110–115 мм рт. ст.) є провідним фактором 
ризику смерті в усьому світі [3].

Україна із показником смертності, що зумовлений цим 
фактором ризику,  — 552,57 на  100 тис. населення, займає 
дуже несприятливе положення серед інших країн. Різниця 
ще більш разюча стосовно років життя з поправкою на ін-

валідність (Disability-Adjusted Life Year — DALY). Так, Украї
на (10 340 на  100 тис.) у  2019 р. займала 2-ге місце у  світі 
після Болгарії (11 951 на  100 тис.) за  внеском підвищено-
го систолічного АТ в  якості фактора ризику за  кількістю 
DALY (рис. 1). Серед інших чинників ризику його частка в за-
гальній кількості DALY становить 21% (www.healthdata.org).

В Україні у 2016 р. у близько 12 млн осіб діагностува-
ли АГ. Серед дорослих пацієнтів із серцево-судинними за-
хворюваннями такі хворі становили 46,8%, і, за  деякими 
даними, тільки 20% з них досягали цільового рівня АТ [4]. 
Така нездатність досягти контролю АТ у  більшості паці-
єнтів із АГ свідчить про те, що існуюча стратегія лікуван-
ня не працює і потрібен інший підхід. При цьому однією 
з провідних причин вважають недотримання режиму ліку-
вання. Так, лабораторне визначення концентрації призна-
чених ліків у  крові свідчить, що лише близько половини 
пацієнтів дійсно їх приймають [5–7]. Однак 81,8% опита-
них позитивно відповіли на запитання щодо прийому [6].

Рисунок 1	 Стандартизований показник DALY (на 100 тис.), що зумовлений одним із факторів ризику, — підвищеним 
систолічним АТ, у населення країн світу у 2019 р. (www.healthdata.org)
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У  настанові Європейського товариства кардіоло-
гів/Європейського товариства з  артеріальної гіпертен-
зії (European Society of Cardiology/European Society of 
Hypertension — ESC/ESH) 2018 р. з лікування АГ [8] виділе-
но переважні причини незадовільної ситуації із досягнен-
ням цільових рівнів АТ:

•	 неналежне оновлення лікування (відсутність його ко-
рекції з підвищенням доз, призначенням комбінованої 
терапії тощо) за недостатнього контролю АГ;

•	 недостатнє застосування комбінованої терапії, адже 
монотерапія, ймовірно, є недостатньою для більшос-
ті пацієнтів, тож майже всі пацієнти в рандомізованих 
контрольованих дослідженнях (РКД) потребували 
комбінацій лікарських засобів для контролю АТ;

•	 складність поточних стратегій лікування та їх недотри-
мання у  зв’язку з  кількістю призначених таблеток (за-
звичай становить <10% при застосуванні однієї, ≈20% — 
двох, ≈40% — трьох та ще більше — ≥5 таблеток [9].
Окремо виділяють таке явище, як «терапевтична 

інерція»  — небажання або нездатність оновлювати та 
доповнювати схему лікування навіть за її неефективнос-
ті [10].

Зниження АТ на  20/10 мм рт. ст. пов’язане зі змен-
шенням серцево-судинного ризику на 50% [11].

Між тим медикаментозне зниження АТ базується 
на  дуже ґрунтовних доказах, підкріплених найбільшою 
кількістю результатів РКД у  клінічній медицині [8]. Мета-
аналізи РКД за  участю сотень тисяч пацієнтів свідчать, 
що  зниження систолічного АТ (САТ) на  10 мм рт. ст. або 
діастолічного АТ (ДАТ) на 5 мм рт. ст. пов’язане зі знижен-
ням усіх великих кардіоваскулярних подій (КВП) на ≈20%, 
смертності від усіх причин  — на  10–15%, інсульту  — 
на ≈35%, коронарних подій — на ≈20%, СН — на ≈40%.

Згідно з настановою ESC/ESH у більшості пацієнтів 
лікування починають з  однієї таблетки, що містить 
два препарати, для підвищення швидкості, ефектив-
ності та прогнозованості контролю АТ.

Тож більшості пацієнтів з  АГ монотерапія не  підходить. 
Вона може бути доцільною у хворих із високим нормальним 
АТ або у слабких пацієнтів літнього віку, але це малоймовір-
но для осіб із початковим САТ >150 мм рт. ст., які потребують 
зниження АТ на ≥20 мм рт. ст. Початкова комбінована терапія 
незмінно ефективніша щодо зниження АТ, ніж монотерапія: 
навіть при застосуванні в низьких дозах вона зазвичай більш 
ефективна, ніж монотерапія в максимальних дозах [8].

Надавати перевагу подвійній комбінації, у яку входять 
засіб, що впливає на  ренін-ангіотензинову систему (РАС), 
та блокатор кальцієвих каналів (БКК) або діуретик, — таку 
рекомендацію (під № 25) містить настанова ESC/ESH [8]. Ці 
комбінації тепер широко доступні в одній таблетці та в діа-
пазоні доз, що сприяє спрощенню лікування, гнучкому при-
значенню та титруванню від нижчих до вищих доз, зазначе-
но в документі. Комбінована терапія, яка включає інгібітор 
ангіотензинперетворювального ферменту (іАПФ) або бло-
катор рецепторів ангіотензину (БРА) з БКК або тіазидним/
тіазидоподібним діуретиком, є взаємодоповнювальною, 
оскільки і БКК, і діуретики активують РАС. Урівноважувати 
цей активуючий ефект покликані іАПФ або БРА. Ці комбі-
нації також обмежать потенційні побічні ефекти, пов’язані 
з монотерапією діуретиками або БКК, знижуючи ризик роз-

витку гіпокаліємії через діуретики та поширеність перифе-
ричних набряків внаслідок прийому БКК.

Ідеальною названа терапія фіксованою комбіна-
цією засобом, що впливає на  РАС, та БКК у  настанові 
Міжнародного товариства артеріальної гіпертензії 
(International Society of Hypertension) [12].

У разі неефективності терапії подвійною комбінацією 
засобом, що впливає на РАС, та БКК, до неї додають діуре-
тик. Потрійна комбінація забезпечує досягнення цільово-
го АТ у 80% пацієнтів. У той самий час пацієнти з неефек-
тивністю такої терапії вважатимуться такими, що мають 
резистентну АГ.

Зокрема, фіксована комбінація лізиноприл 10/20 мг + ам-
лодипін 5/10 мг (Екватор, компанія «Гедеон Ріхтер») вивчена 
в багатьох дослідженнях. Так, у дослідженні ALFESS рівень АТ 
знизився до  нормальних значень у  більшості пацієнтів вже 
на 4-му тижні лікування [13]. Зниження АТ було статистично 
достовірним і клінічно значущим як при офісному вимірюван-
ні, так і при оцінюванні за методом добового моніторування 
АТ. За  даними проведеного в  Україні дослідження АЛЬЯНС, 
прийом препарату Екватор впродовж 2 міс у пацієнтів із впер-
ше виявленою чи неконтрольованою попереднім лікуванням 
АГ зумовив досягнення цільового рівня АТ у  57,1% хворих. 
У середньому рівень систолічного АТ знизився на 36,9, а діа-
столічного — на 16,7 мм рт. ст. [14].

Як іАПФ, так і БРА є одними з найпоширеніших класів 
антигіпертензивних препаратів. Вони мають подібну між 
собою та з  іншими основними класами препаратів ефек-
тивність щодо серйозних серцево-судинних подій і смерт-
ності. І хоча безпосереднє порівняння між собою за ефек-
тивністю класів антигіпертензивних засобів ускладнено 
дизайном досліджень, можна стверджувати, що переваги 
БКК у  профілактиці інсульту вдало доповнюють видатну 
здатність іАПФ запобігати розвитку СН та ІХС [15] (рис. 2).

Відсутність різниці між іАПФ та БРА щодо безпеки, 
а  також зниження смертності від усіх причин та частоти 
інфаркту міокарда підтверджено результатами метаана-
лізу  [16]. Тож пригнічення РАС є частиною стратегії ліку-
вання багатьох груп пацієнтів (наприклад з цукровим діа-
бетом, гіпертрофією лівого шлуночка (ЛШ), протеїнурією).

Так, засоби, що впливають на РАС, знижують альбумі-
нурію більше, ніж інші антигіпертензивні препарати, і є 
ефективними щодо затримки прогресування діабетичної 
та недіабетичної хронічної хвороби нирок (ХХН). Недав-
ній метааналіз показав, що вони є єдиними антигіпертен-
зивними засобами із доказами зниження ризику розвитку 
термінальної ниркової недостатності [17].

Про  статистично значуще значне зниження протеїнурії 
під впливом лізиноприлу повідомляють десятки досліджень 
[18]. Їх проводили у  пацієнтів з  діабетичною нефропатією, 
протеїнурією внаслідок есенціальної АГ, з іншими ХХН (мемб-
ранозна гломерулопатія, хронічний пієлонефрит, мембрано-
проліферативна, клубочкова нефропатія, IgA-нефропатія, 
гіпертонічний гломерулосклероз, полікістоз нирок у дорос-
лих, вогнищевий гломерулосклероз, спадковий нефрит).

Порівняно з БРА лізиноприл за впливом на протеїнурію 
(або альбумінурію) та швидкістю клубочкової фільтрації поді-
бний до ірбесартану та валсартану, але значно кращий за ло-
зартан і кандесартан. Хоча БКК теж знижують протеїнурію, 
але лізиноприл значно переважає їх у цьому відношенні [18].

РКД [19] свідчить про значне зниження фракції мітраль-
ної регургітації у пацієнтів, які приймали лізиноприл, протя-
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гом 1 року спостереження. Є також дані про значне сповіль-
нення прогресування ретинопатії, швидкість якої була вдвічі 
нижчою в групі лізиноприлу порівняно з плацебо (відносний 
ризик 0,50; р=0,02), а прогресування до проліферативної ре-
тинопатії також було значно уповільненим [20].

Є навіть досить обнадійливі дані щодо профілактики 
розвитку цукрового діабету під впливом лізиноприлу. Так, 
під його впливом (але не при прийомі лозартану) підвищу-
валася чутливість до інсуліну [21], а також виявлено значне 
зниження ризику розвитку цукрового діабету в групі лізи-
ноприлу порівняно з групою хлорталідону (р<0,001) [22]. 
У  перехресному РКД 33 чоловіки з  ідіопатичною олігос-
пермією були рандомізовані для прийому лізиноприлу 
або плацебо. Виявлено, що лізиноприл спричинив норма-
лізацію параметрів сім’яної рідини у 53,6% учасників [23]. 
Покращання ендотеліальної функції та уповільнення ате-
росклеротичної трансформації артерій під впливом фік-
сованої комбінації лізиноприл/амлодипін (Екватор) до-
зволяє зменшити вираженість еректильної дисфункції та 
покращити сексуальну функцію у чоловіків [24].

іАПФ та БРА також показані після інфаркту міокарда та 
пацієнтам із хронічною СН зі зниженою фракцією викиду, 
які є частими ускладненнями АГ. Вони ефективні в  запо-
біганні або регресії ураження органів внаслідок АГ, зо-
крема гіпертрофії ЛШ [15]. Комбінована терапія засобом, 
що впливає на РАС, та БКК амлодипіном сприяє покращан-
ню швидкості трансмітрального кровотоку пропорційно 
до ступеня зниження АТ [25]. Ще одне дослідження свід-
чить про високу антигіпертензивну активність фіксованої 
комбінації лізиноприлу та амлодипіну у пацієнтів з ІХС піс-
ля аортокоронарного шунтування [26].

БКК також ефективні, причому більшою мірою, ніж 
блокатори β-адренорецепторів, щодо уповільнення про-
гресування атеросклерозу коронарних артерій, знижен-
ня гіпертрофії ЛШ і протеїнурії [27]. Їм надають пріоритет 
при лікуванні стенокардії, особливо в поєднанні з АГ. Ре-
комендації щодо гострого коронарного синдрому без під-
йому сегмента ST (NSTE-ACS) 2014 р. рекомендують БКК, 
зокрема дигідропіридинові (амлодипін, ніфедипін), окре-
мо або в комбінації з нітратами тривалої дії [28].

Зокрема, амлодипін пропонують в  якості засобу 
першого вибору при  лікуванні стенокардії у  пацієнтів, 
які потребують контролю АТ. Ефект тривалої дії також 
дає перевагу для поліпшення комплаєнсу пацієнта 
в дотриманні лікування. Одноразова добова доза (мож-
на регулювати від 5 до  15 мг) виявилася безпечною та 
ефективною [29].

Лікування амлодипіном також значно знизило ризик 
розвитку подагри порівняно з хлорталідоном або лізино-
прилом. Про  це свідчать результати вторинного аналізу 
даних учасників дослідження ALLHAT [30]. Встановлено 
потенційну клінічну користь цього препарату для конт
ролю АТ у пацієнтів із ризиком розвитку подагри. Приміт-
но, що ефекти були найсильнішими після 1 року спостере-
ження. При цьому вищий ризик подагри серед учасників, 
які отримували хлорталідон, узгоджується з попередніми 
повідомленнями про  сприяння реабсорбції сечової кис-
лоти в  проксимальному канальці під впливом тіазидів. 
Цей надлишок сечової кислоти зумовлює підвищений ри-
зик розвитку подагри, а також підвищену частоту нападів. 
У  той самий час є дані, що БКК можуть пригнічувати ре-
абсорбцію сечової кислоти, посилюючи її виведення [31].

Рисунок 2	 Зведені результати прямого порівняння іАПФ (А) та БКК (Б) щодо інших класів антигіпертензивних препаратів 
відносно 7 результатів (жовтий колір — несуттєві відмінності в ризику, зелений — статистично значно нижчий 
ризик певного результату, червоний — значно вищий ризик певного результату. Два різних кольори вказують 
на різні значення при порівнянні в моделі випадкових (нижній правий трикутник) і фіксованих ефектів (верхній, 
лівий трикутник) [15]
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Цікаво, що лізиноприл та БКК вивчають в  якості «се-
нелітиків» (лат. senilis  — старечий). Так, у  найсвіжішому 
огляді антивікових ефектів препаратів, схвалених Управ-
лінням з  контролю за  харчовими продуктами та лікар-
ськими засобами США (Food and Drug Administration), 
зазначено, що лізиноприл може допомогти стабілізувати 
геномну цілісність, збільшити силу та витривалість м’язів, 
тоді як БКК — чинити позитивний вплив на ендотеліальну 
функцію, запальні процеси, виробництво колагену і про-
теогліканів [32]. Тож цілком ймовірно, що в  недалекому 
майбутньому, ідентифікувавши деякі молекулярно-гене-
тичні фактори ризику, пацієнтам з  превентивною метою 
призначатимуть препарати для запобігання несприятли-
вим подіям на рівні клітинного метаболізму та сигнальних 
систем.


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