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Профилактика и лечение сердечно-сосудистых забо-
леваний (ССЗ) в  большинстве случаев обуслов-

ливают необходимость назначения комбинированной 
терапии, позволяющей влиять на  различные звенья 
патогенеза. При  назначении лекарственной терапии 
врач учитывает наличие факторов риска (ФР) разви-
тия заболевания. Контроль модифицируемых ФР раз-
вития сердечно-сосудистых осложнений (ССО), таких 
как  артериальная гипертония (АГ), гиперхолестерине-
мия (ГХС), курение, ожирение, сахарный диабет (СД), 
является необходимым условием для  снижения веро-
ятности ССО атеросклеротического генеза. Поэтому 

часто пациенты получают многокомпонентное лече-
ние, включающее целый ряд лекарственных препаратов. 
Поскольку самыми распространенными из  модифици-
руемых ФР развития ССЗ являются АГ и  ГХС, многие 
пациенты имеют показания к  приему гипотензивных 
препаратов и статинов. Кроме того, при наличии клини-
чески значимого риска развития ССО статины назнача-
ются и в отсутствие выраженной ГХС [1].

Однако, если течение АГ может быть объективно оце-
нено пациентом в виде подъемов артериального давления 
(АД), которые часто сопровождаются дискомфортными 
ощущениями, то  нарушения липидного обмена, как  пра-
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Резюме
Частая потребность в многокомпонентной терапии при лечении сердечно-сосудистых заболеваний делает востребованным 
фиксированные комбинации препаратов. Фиксированная комбинация розувастатина с ингибитором ангиотензинпревращаю‑
щего фермента лизиноприлом и антагонистом кальция амлодипином позволяет эффективно контролировать два основных фак‑
тора риска развития сердечно-сосудистых осложнений: артериальную гипертонию и гиперхолестеринемию. Эффективность 
каждого из компонентов в отдельности и их сочетанного приема в первичной и вторичной профилактике сердечно-сосудистых 
заболеваний была показана в клинических исследованиях. Удобство комбинации лекарств в одной таблетке повышает привер‑
женность к терапии, способствуя регулярному приему всех компонентов лечения и снижая риск развития сердечно-сосуди‑
стых осложнений.
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Summary
The prevalence of multicomponent therapy in treatment of cardiovascular diseases makes fixed combinations of drugs very useful. 
The fixed combination of rosuvastatin with ACE inhibitor lisinopril and calcium antagonist amlodipine allows to control effectively 
two main cardiovascular risk factors: hypercholesterolemia and arterial hypertension. The efficacy of each of the components and 
their combined administration in primary and secondary prevention of cardiovascular disease has been demonstrated in clinical stud‑
ies. The convenience of several drugs combination in a single tablet increases adherence to therapy facilitating regular intake of all 
treatment components and reliably reducing the risk of cardiovascular complications.
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вило, проходят бессимптомно до момента возникновения 
такого грозного ССО, как инфаркт миокарда (ИМ), либо 
выявления тяжелого атеросклеротического поражения 
артерий. Опасность недооценки этого ФР подтверждают 
данные, представленные на сайте Федеральной службы госу-
дарственной статистики, где в разделе оперативной инфор-
мации размещена аналитическая записка «Современные 
проблемы медицинского обеспечения больных с  карди-
ологическими заболеваниями», учитывающая данные 
за 2008–2009 гг. В этой записке указано, что среди боль-
ных с острым ИМ статины получали только 45 % населе-
ния Саратовской области, 76 и 38 % населения Челябинской 
области (город и село соответственно) и 84,5 % населения 
Клинского района Московской области [2].

Анализ российской популяции больных хрониче-
ской ишемической болезнью сердца (ИБС) недавно 
был проведен во  всемирном регистре CLARIFY, начав-
шем свою работу в  2010 г., в  котором приняли участие 
45 стран. В Российской Федерации (РФ) были включены 
2 249  больных из  43 регионов. Результаты, опубликован-
ные в 2013 г., показали, что по сравнению с другими стра-
нами российские больные были моложе и имели больше 
ФР (см. табл. 1) [3]. Отмечено несколько более редкое 
назначение гиполипидемической терапии в  РФ по  срав-
нению с другими странами: 88 % против 93 % [3]. Таким 
образом, широкая потребность в  гиполипидемической 
и гипотензивной терапии не вызывает сомнений.

Фиксированные комбинации
Показано, что назначение препаратов в виде фиксиро-

ванных комбинаций значительно повышает привержен-
ность пациентов к лечению, а это делает терапию более 
эффективной [4]. При  соединении нескольких компо-
нентов в  одну таблетку сохраняются все либо большин-
ство ожидаемых эффектов [5, 6]. Высокая эффективность 
комбинированной терапии обеспечивается с учетом осо-
бенностей действия каждого из ее компонентов. В связи 

с  этим особое внимание заслуживает зарегистрирован-
ная в  2015 г. в  РФ первая трехкомпонентная фиксиро-
ванная комбинация розувастатина с ингибитором ангио-
тензинпревращающего фермента (АПФ) лизиноприлом 
и антагонистом кальция амлодипином (эквамер, «Гедеон 
Рихтер», Венгрия). Данный препарат представлен 
в  4  вариантах с  различным сочетанием доз амлодипина, 
лизиноприла и розувастатина: 5, 10 и 10 мг; 5, 10 и 20 мг; 
10, 20 и 10 мг; 10, 20 и 20 мг, соответственно.

Выбор компонентов для фиксированной 
комбинации в препарате эквамер

Выбор в качестве гипотензивного компонента комби-
нации ингибитора АПФ с антагонистом кальция обосно-
ван результатами проведенных ранее крупных клиниче-
ских исследований.

Согласно современным клиническим рекомендациям 
к  препаратам первого выбора при  АГ относят 5 групп 
гипотензивных лекарственных препаратов: диуретики, 
β-адреноблокаторы, антагонисты кальция, ингибиторы 
АПФ и антагонисты рецепторов ангиотензина II (АРА II) 
[7]. Известно, что монотерапия при АГ эффективна лишь 
на начальных стадиях заболевания у ограниченного коли-
чества лиц, и  большинству требуется комбинированная 
терапия [8]. Опубликованный в 2009 г. мета-анализ более 
40 исследований показал высокую эффективность ком-
бинации препаратов гипотензивных препаратов двух 
классов по  сравнению с  увеличением дозы одного пре-
парата при  монотерапии [9]. Преимуществами начала 
лечения с  комбинированной гипотензивной терапии 
являются более быстрый ответ у большинства пациентов 
(что потенциально выигрышно у лиц из группы высокого 
риска), более высокая вероятность достижения целевых 
уровней у пациентов с высоким АД и большая привержен-
ность к  лечению. Недавно проведенный опрос показал 
большую приверженность к  лечению у  лиц на  фоне ком-
бинированной терапии по сравнению с теми, кто получает 
монотерапию [10]. Начало лечения с  комбинированной 
терапии в наибольшей степени оправдано у лиц из группы 
высокого риска либо с исходно высоким АД [7].

Преимущество комбинации ингибиторов АПФ с анта-
гонистами кальция над комбинацией β-адреноблокаторов 
с диуретиками в снижении частоты развития ССО у лиц 
с  АГ и  ФР было показано в  исследовании ASCOT [11], 
хотя это различие и не  было подтверждено в  других 
исследованиях [12, 13]. Все  же считается, что  комбина-
ция β-адреноблокаторов с диуретиками в большей степе-
ни способствует развитию СД у предрасположенных лиц 
[14]. У лиц с метаболическим синдромом предпочтение 
следует отдавать ингибиторам АПФ (либо АРА II) и анта-
гонистам кальция в  связи с их  способностью повышать 
чувствительность к инсулину.

Таблица 1. Данные всемирного регистра CLARIFY 
больных с хронической формой ИБС

Показатель РФ 
(n=2 249)

Другие 
страны 

(n=31 034)
р

Средний возраст, годы 59,2 64,5

<0,0001

Курение на момент  
включения в исследование, % 20,9 11,8

ИМ в анамнезе, % 78,3 58,4
Дислипидемия, % 77,8 74,6
Артериальная гипертония, % 79,6 70,3
ОХС, ммоль / л 5,0 4,2
ХС ЛНП, ммоль / л 3,0 2,3 0,08
ИБС – ишемическая болезнь сердца; РФ – Российская 
Федерация; ИМ – инфаркт миокарда; ОХС – общий холестерин; 
ХС ЛНП – холестерин липопротеидов низкой плотности.
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Недавно опубликованные результаты дополнитель-

ного анализа исследования ALLHAT показали снижение 
на  19 % риска возникновения нарушений проводимости 
сердца (атриовентрикулярная блокада I степени, блокада 
ножек пучка Гиса, замедление внутрижелудочковой прово-
димости) на фоне приема ингибитора АПФ лизиноприла 
по сравнению с диуретиком хлорталидоном у лиц старше 
55 лет с АГ и другими ФР развития ССО, что предположи-
тельно объясняется противовоспалительными свойства-
ми и способностью лизиноприла подавлять фиброз [15].

Преимущество комбинации ингибитора АПФ с анта-
гонистом кальция в  снижении числа ССО по  сравне-
нию с  комбинацией того  же ингибитора АПФ с  тиазид-
ным диуретиком (в  отсутствие различия по  АД) было 
продемонстрировано в  исследовании ACCOMPLISH 
[16]. В  дополнение ряд мета-анализов показал высокую 
эффективность антагонистов кальция в  профилактике 
мозгового инсульта [17–19], хотя в настоящее время это 
не  подтверждено. Ряд контролируемых исследований 
также продемонстрировал высокую эффективность анта-
гонистов кальция по сравнению с β-адреноблокаторами 
в замедлении прогрессирования каротидного атероскле-
роза и гипертрофии левого желудочка.

Целесообразность включения в  состав фиксирован-
ной комбинированной гипотензивной терапии статина 
в  настоящее время не  вызывает сомнений. Показания 
к назначению статинов рассматриваются у лиц с умерен-
ным, высоким и  очень высоким риском развития ССО 
в  зависимости от  уровня холестерина (ХС) липопротеи-
нов низкой плотности (ЛНП) [1]. Преимущество добав-
ления статинов к  гипотензивной терапии было хорошо 
изучено в исследовании ASCOT-LLA, в котором снижение 
уровня общего ХС (ОХС) составило 20 % [20]. Результаты 
мета-анализа 26 рандомизированных клинических иссле-
дований, в которых участвовали более 170 тыс. пациентов, 
опубликованные в 2010 г., показали, что снижение уровня 
ХС ЛНП на каждый 1 ммоль / л на фоне терапии статина-
ми ведет к пропорциональному снижению риска смерти 
от  ИБС на  20 % и  смерти от  всех причин на  10 %, а  так-
же снижению риска большого числа коронарных собы-
тий на 23 % и риска развития мозгового инсульта на 17 % 
[21]. При  этом отсутствовало увеличение риска смерти 
от некардиальных причин на фоне приема статинов.

Клиническая эффективность гиполипидемической тера-
пии определяется достигнутым уровнем ХС ЛНП [21]. 
Именно этим обусловлен выбор розувастатина в качестве 
гиполипидемического компонента в  составе фиксиро-
ванной комбинации  – препарата с  максимальным гипо-
липидемическим эффектом, позволяющим снижать уро-
вень ХС ЛНП на 39–55 % при дозах 5–40 мг / сут [22, 23]. 
В настоящее время это самый «сильный» статин по спо-
собности снижать уровень ОХС и ХС ЛНП, с доказанной 

способностью также повышать уровень ХС липопротеи-
дов высокой плотности (ХС ЛВП). Терапевтические дозы 
розувастатина позволяют достигать целевых уровней 
ОХС и ХС ЛНП у большинства пациентов, при сохране-
нии хорошей переносимости лечения.

Фиксированная двухкомпонентная 
комбинация амлодипина с лизиноприлом

Опыт применения фиксированной комбинации лизино-
прила с амлодипином (препарат экватор, «Гедеон Рихтер», 
Венгрия) ранее был изучен в  открытой многоцентровой 
проспективной постмаркетинговой наблюдательной про-
грамме ЭКСПЕРТ, в  которой участвовали 10 тыс. паци-
ентов из  300 медицинских учреждений различных реги-
онов РФ и 1005 врачей [24]. Для окончательного анализа 
были отобраны 4954 регистрационных карты. До  начала 
лечения с  использованием фиксированной комбинации 
только 76,6 % больных получали требуемую гипотензив-
ную терапию: ингибиторы АПФ  – 60,56 %, АРА II  – 11 %, 
β-адреноблокаторы  – 41,9 %, диуретики  – 41,46 %, антаго-
нисты кальция  – 21,42 %. При  этом лишь 43,9 % больных 
лечились регулярно. Среди пациентов с  исходно недо-
статочно эффективным гипотензивным лечением были 
лица из  группы высокого и  очень высокого риска разви-
тия ССО, которым была показана терапия статинами. Так, 
СД имели 13,4 %, стенокардию – 35,59 %, ИМ в анамнезе – 
10,9 %, инсульт  – 4,5 %, заболевания почек  – 11,8 %, ГХС 
>5,0 ммоль / л – 76,7 %. Через 1 мес приема комбинированно-
го препарата с фиксированной дозой лизиноприла и амло-
дипина целевого уровня АД <140 / 90 мм рт. ст. достигли 
51,5 % пациентов. У  большинства пациентов АД перешло 
в более низкие градации, что сопровождалось улучшением 
качества жизни. Частота нежелательных явлений была низ-
кой и составила 1,5 %, при этом наиболее частыми были оте-
ки на ногах, головная боль, головокружение и сухой кашель. 
Таким образом, по результатам наблюдения в медицинских 
учреждениях РФ, замена предшествующей терапии различ-
ными ингибиторами АПФ, АРА II и антагонистами кальция 
фиксированной комбинацией лизиноприла с амлодипином 
позволила достичь быстрого, выраженного и безопасного 
снижения АД и  улучшения самочувствия у  большинства 
пациентов с ранее не корригированным АД.

Трехкомпонентная комбинация амлодипина 
с лизиноприлом и розувастатином

В  2014 г. были опубликованы результаты небольшо-
го исследования, в котором фиксированная комбинация 
лизиноприла 10 мг и  амлодипина 5 мг (препарат эква-
тор) и  розувастатина (препарат мертенил) была изуче-
на у  50  пациентов с  эссенциальной АГ и  дислипидеми-
ей [25]. Средний возраст больных составлял 57,9  года, 
у 46 % имелась стенокардия напряжения I или II функци-
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онального класса. Среди больных без  ИБС у  54 % имел-
ся атеросклероз брахиоцефальных артерий. Через 2 мес 
лечения средний уровень АД снизился с 164,26 / 99,38 до 
127,14 / 80,20 мм рт. ст. (p<0,001), а  также отмечено 
снижение уровня ОХС на  32,1 % и  ХС ЛНП на  47,6 % 
(p<0,001), триглицеридов на 31,8 % (р=0,04).

В 2015 г. опубликованы результаты российского иссле-
дования ТРИУМВИРАТ по оценке эффективности и без-
опасности трехкомпонентной комбинации: амлодипина 
с  лизиноприлом (препарат экватор) и  розувастатином 
(препарат мертенил) у больных с АГ и ГХС [26]. В иссле-
дование были включены 1165 больных АГ (41 % мужчин 
и  59 % женщин) с  неконтролируемым АД из  31 регио-
на РФ. Средний возраст участников составил 59,2  года. 
Критериями включения в  исследование были возраст 
старше 18 лет, наличие эссенциальной АГ, как выявленной 
впервые с уровнем АД выше 160 / 100 мм рт. ст., так и уста-
новленной ранее на фоне терапии другими гипотензивны-
ми препаратами, но с недостаточным контролем АД (выше 
140 / 90 мм рт. ст.). Пациентам назначали комбинацию 
амлодипина, лизиноприла и  розувастатина в  определен-
ном дозовом режиме. Эффективность лечения оценивали 
после 3 мес лечения по достигнутой степени контроля АД 
и целевому уровню ХС ЛНП. Динамика уровня АД и пока-
зателей липидного состава крови представлена на рис. 1 и 2. 
Исходно, согласно опросу 85 % пациентов получали гипо-
тензивную терапию (44 % из  них лечились нерегулярно) 
и 0,2 % – статины. Через 3 мес лечения целевой уровень АД 
140 / 90 мм рт. ст. и менее был зарегистрирован у 80 % боль-
ных, уровень ОХС снизился на  25 %, уровень ХС ЛНП  – 
на  39 %. Отмечено также статистически значимое сниже-
ние частоты сердечных сокращений с 72,8 до 68,1 уд / мин. 
Число приверженных к  терапии увеличилось и  достигло 
64,2 % по  сравнению с  31,3 % больных до  начала лечения. 

После 3 мес лечения нежелательные явления наблюдались 
всего у  7,3 % пациентов. Таким образом, фиксированная 
комбинация гипотензивных и  липидснижающего препа-
ратов позволила достигнуть оптимального контроля АД 
и стойкого гиполипидемического эффекта.

В связи с тем что розувастатин, лизиноприл и амлоди-
пин не  метаболизируются в  печени, сочетанная терапия 
этими тремя препаратами была оценена в  рандомизи-
рованном исследовании у  20 пациентов группы высоко-
го риска развития ССЗ, с  метаболическим синдромом 
и  стеатозом печени (неалкогольной жировой болезнью 
печени) [27]. Стеатоз диагностировали ультразвуко-
вым методом. Комбинированная гипотензивная терапия 
лизиноприлом и  амлодипином была назначена 20 паци-
ентам с АГ 2‑й степени, дислипидемией, метаболическим 
синдромом и  стеатозом печени. Из  этих пациентов 50 % 
также принимали розувастатин. Период наблюдения 
составил 6 мес. Через 6 мес терапии офисное АД снизи-
лось с 153,4±2,9 / 83,3±2,5 до 131,0±2,4 / 79,9±4,5 мм рт. ст. 
(р=0,001 для систолического АД). По данным суточного 
мониторирования, АД снизилось с 153,6±3,6 / 89,5±3,2 до 
127,1±3,0 / 73,5±2,9 мм рт. ст. (р=0,002), нормализовалось 
у 85 % пациентов. Прием розувастатина позволил снизить 
уровень ХС ЛНП до  целевого <2,5 ммоль / л у  всех боль-
ных, а у  45 % из  этих пациентов стал ниже 1,8 ммоль / л. 
Через 6 мес терапии розувастатином уровень печеночных 
трансаминаз был в пределах нормы, в том числе у 3 пациен-
тов с  исходно повышенным уровнем аланинаминотранс-
феразы (АлАТ). Активность АлАТ снизилась с 33,7±4,3 до 
23,2±3,5 ед / л (р=0,01). Уровень щелочной фосфатазы 
снизился с 65,4±4,1 до 51,1±6,9 ед / л (р=0,02). Показатель 
фиброза печени (NAFLD Fibrosis) не изменился (–0,9±0,2 
и  –0,9±0,2; р>0,05). Индекс инсулинорезистентности 
(HOMA-IR) снизился с 4,2±0,4 до 2,9±0,4 (р=0,02).
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В 2016 г. были опубликованы результаты проспектив-

ного наблюдения, проведенного в  Венгрии, длительно-
стью 6 мес [28]. Участвовали пациенты с  легкой и  уме-
ренной АГ и  ГХС, имеющие высокий и  очень высокий 
риск развития ССО и  принимавшие фиксированные 
комбинации лизиноприла и амлодипина (10 / 5, 20 / 5 или 
20 / 10 мг / сут) с  розувастатином (10 или  20 мг / сут). 
Через 6 мес лечения 91 % больных из 2241 достигли целе-
вого уровня АД <140 / 90 мм рт. ст., при  этом целевой 
уровень ХС ЛНП <3, <2,5 и 1,8 ммоль / л был достигнут 
у  67, 49 и  40 % пациентов соответственно. Частота раз-
вития побочных эффектов была невысока (4,4 %). Таким 
образом, были продемонстрированы высокая эффектив-
ность и хорошая переносимость данной комбинации.

Способность данной трехкомпонентной комбинации 
(амлодипин, лизиноприл и  розувастатин) повышать эла-
стичность артерий была подтверждена в  исследовании 
у 66 пациентов старше 40 лет с АГ и атеросклерозом бра-
хиоцефальных артерий [29]. За 6 мес наблюдения на фоне 
снижения уровня ОХС с  6,2 до  4,2 ммоль / л, ХС ЛНП 
с  4,1 до  2,2 ммоль / л (p<0,001) отмечено достоверное 
улучшение параметров жесткости артериальной стен-
ки как на  плечелодыжечном, так и на  каротидно-фемо-
ральном сегменте: снижение скорости пульсовой волны 
и  индекса аугментации (табл. 2). Как  видно по  исходно 
повышенному уровню ХС, большинство больных в  дан-
ном исследовании, несмотря на  наличие атеросклероза 
брахиоцефальных артерий (что  автоматически относит 
пациентов к  группе высокого и  очень высокого риска 
развития ССО [1]), не  получали адекватную гиполипи-

демическую терапию. Авторы объясняют это возможной 
недооценкой тяжести риска развития ССО и низкой при-
верженностью пациентов к  приему статинов, что  позво-
ляет нивелировать назначение статинов в составе фикси-
рованной комбинации.

Заключение
Появление препаратов с  фиксированными комби-

нациями открывает новые перспективы в  повышении 
эффективности лечения больных сердечно-сосудисты-
ми заболеваниями за  счет лучшей приверженности 
к  нему и  гарантированности воздействия. Результаты 
клинических исследований показывают, что трехкомпо-
нентная комбинация амлодипина, лизиноприла и розу-
вастатина в составе препарата эквамер может успешно 
применяться у  лиц из  группы высокого и  очень высо-
кого риска развития сердечно-сосудистых осложнений, 
положительно влияя на прогноз.
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