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Актуальность
Гипертоническая болезнь (ГБ) яв-

ляется одной из важнейших проблем 
здравоохранения в России и во всем 
мире, что связано с высокой распро-
страненностью, низкой привержен-
ностью к лечению и наличием таких 
ее тяжелых осложнений, как инсульт, 
инфаркт миокарда, сердечная и почеч-
ная недостаточность. В России рас-
пространенность ГБ среди мужчин 
составляет 47,3 %, а среди женщин — ​
39,6 %. Несмотря на то что в последние 
годы в России отмечалось снижение 
смертности от ГБ и ее осложнений, тем 
не менее, по сравнению со странами 
Европы и США, общий коэффициент 
смертности на тысячу человек от ГБ 
остается высоким. В 2015 году общий 
показатель смертности от ГБ на 1 ты-
сячу человек составил в России 12,9, 
в Финляндии — ​9,5, а в США — ​8,5 
случая [10].

Главным звеном патогенеза ГБ 
является эндотелиальная дисфункция, 
которая характеризуется снижением 
продукции вазодилататоров (оксида 
азота, простациклина), повышени-
ем биосинтеза вазоконстрикторов 
(эндотелин‑1, тромбоксан А2), экс-
прессией молекул клеточной адге-
зии на поверхности эндотелиоцитов 
и лейкоцитов, нарушением эндоте-
лийзависимой вазодилатации [5, 7]. 
Поэтому поиск высокоэффективных 
препаратов, которые будут не только 
снижать артериальное давление (АД) 
до целевого уровня, но и оказывать 
корректирующее влияние на пато-
генетические звенья ГБ, является 
актуальной задачей.

Клинический случай
Пациент М., 70 лет, обратился 

в поликлинику Краевой клиничес-

кой больницы г. Красноярска к вра-
чу-кардиологу с жалобами на по-
вышение артериального давления 
до 160/100 мм рт. ст., сопровождаю-
щееся головными болями; на сжи-
мающие боли за грудиной, возника-
ющие при подъеме на третий этаж 
и длящиеся 5 минут, купирующие-
ся в покое; на одышку при подъеме 
по лестнице на третий этаж.

Из анамнеза заболевания
Пациент страдает гипертони-

ческой болезнью в течение 15 лет 
с максимальными цифрами артери-
ального давления 180/100 мм рт. ст. 
Клиника стенокардии в  тече-
ние 2 лет. В анамнезе инфаркта 
миокарда и инсульта у пациента 
не было. Пациент не курит, не зло-
употребляет алкоголем. До обра-
щения к врачу-кардиологу пациент 
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Резюме
В статье описан клинический случай фармакотерапии пациента 
с гипертонической болезнью комбинацией лекарственных препа-
ратов олмесартан и лерканидипин. Авторы оценивали влияние этой 
комбинации не только на степень снижения артериального давления 
(АД), но и на уровни таких маркеров эндотелиальной дисфункции, 
как sPECAM‑1 и копептин. Фармакотерапия данной комбинацией 
проводилась в течение 28 недель. Было установлено, что у данного 
пациента комбинация олмесартана с лерканидипином привела 
к достижению целевого уровня артериального давления и снижению 
уровня sPECAM‑1 в 2,5, а уровня копептина — ​в 5,0 раза по сравнению 
с исходными уровнями до лечения. Авторы делают вывод о том, что 
комбинация олмесартана с лерканидипином приводит не только 
к нормализации АД, но и снижает выраженность эндотелиальной 
дисфункции, лежащей в основе патогенеза гипертонической болезни.
Ключевые слова: гипертоническая болезнь, эндотелиальная дисфунк-
ция, копептин, sPECAM‑1, олмесартан, лерканидипин.

Summary
The clinical case of essential hypertension patient pharmacotherapy 
using the combination of olmesartan with lercanidipine was described 
in the article. The authors evaluated the effect of this combination not 
only on the degree of lowering blood pressure, but also on the levels 
of markers of endothelial dysfunction such as sPECAM‑1 and copeptin. 
Pharmacotherapy with this combination of medicines was carried 
out for 28 weeks. It was found that in this patient the combination of 
olmesartan with lercanidipine led to the achievement of the blood 
pressure target level and decrease the level of sPECAM‑1 by 2.5 times, 
and the level of copeptin by 5 times compared with the initial levels 
before treatment. Thus, the authors concluded that the combination 
of olmesartan and lercanidipine not only leads to the normalization of 
blood pressure, but also reduces the severity of endothelial dysfunction, 
which underlies the pathogenesis of essential hypertension.
Key words: essential hypertension, endothelial dysfunction, copeptin, 
sPECAM‑1, olmesartan, lercanidipine.
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регулярно принимал бисопролол 
5 мг, кардиомагнил 75 мг, аторваста-
тин 10 мг, эналаприл 5 мг раз в день.

Результаты объективного 
обследования

При объективном обследовании 
состояние удовлетворительное, со-
знание ясное. Телосложение гипер-
стеническое. Рост 166 см, вес 91 кг. 
Индекс массы тела (ИМТ) 33 кг/м2. 
Таким образом, согласно действу-
ющим российским клиническим 
рекомендациям по диагностике 
и лечению ожирения [11], у паци-
ента ожирение I степени. В легких 
дыхание везикулярное, хрипов нет. 
Левая граница относительной сердеч-
ной тупости расширена. Тоны сердца 
приглушены, ритмичные. Частота 
сердечных сокращений (ЧСС) 72 
уд./мин. Артериальное давление 
на правой руке 148/77, на левой — ​
152/89 мм рт. ст. Пульсовое давление 
(ПД) на правой руке 71 (повышено), 
на левой — ​63 мм рт. ст. (повышено). 
Живот мягкий, безболезненный, уве-
личен за счет ожирения. Отеков нет.

Результаты инструментального 
и функционального обследования

На электрокардиограмме (ЭКГ) 
синусовый ритм с ЧCC 86 уд./мин. 
Электрическая ось сердца (ЭОС) от-
клонена влево. Признаки гипертрофии 
левого желудочка.

По данным эхокардиографии 
(Эхо-КГ), фракция выброса (ФВ) 
69 %. Склероз аорты с кальцинозом 
кольца и створок аортального клапана. 
Кальциноз кольца и створок митраль-
ного клапана. Расширена полость 
левого предсердия до 4,7 см (при 
норме до 4,0 см). Гипертрофия меж-
желудочковой перегородки (МЖП) 
и задней стенки левого желудочка 
(ЗСЛЖ). Митральная недостаточность 
I степени. Диастолическая функция 
левого желудочка нарушена по перво-
му типу. Участки гипокинезии и аки-
незии не выявлены. Сократительная 
способность миокарда левого желу-
дочка удовлетворительная. Признаков 
легочной гипертензии нет.

Таким образом, данные ЭКГ и Эхо-
КГ подтверждают наличие гипертро-
фии левого желудочка и дилатации 
левого предсердия.

Также у пациента рассчитывались 
масса миокарда левого желудочка 
(ММЛЖ), индекс массы миокарда 
левого желудочка (ИММЛЖ) и от-
носительная толщина стенки ЛЖ 
для уточнения вида гипертрофии 
миокарда. ММЛЖ рассчитывалась 
по следующей формуле, взятой из ре-
комендаций [8]:

ММЛЖ = 0,8 × (1,04 × [{(КДР + 
ТЗСЛЖд + ТМЖПд)3 – (КДР3)}]) + 0,6,

где КДР — ​конечный диастоличе-
ский размер (см); ТЗСЛЖд — ​тол-
щина задней стенки левого желудочка 
в диастолу (см); ТМЖПд — ​толщина 
межжелудочковой перегородки в ди-
астолу (см).

ИММЛЖ = ММЛЖ / ППТ
ППТ (м2) = 0,007184 × Р0,725 × В0,425,

где Р — ​рост (см), В — ​вес (кг), 
ППТ — ​площадь поверхности тела.

Относительная толщина стенки 
левого желудочка (ОТС ЛЖ) рассчи-
тывалась по формуле, взятой из реко-
мендаций [8]:

ОТС ЛЖ = 2 × ТЗСЛ / КДР.

У данного пациента ММЛЖ 
286,9 г; ППТ 1,9886 м2, ИММЛЖ 
144,3 г/м2, относительная толщина 
стенки левого желудочка — ​0,45. 
За верхнюю границу нормальных 
значений ИММЛЖ, согласно ак-
туальным российским рекоменда-
циям [9], принималась величина 
115 г/м2 у мужчин. В связи с тем, 
что у пациента ИММЛЖ и отно-
сительная толщина стенки левого 
желудочка превышают нормативные 
показатели, это указывает на нали-
чие у него концентрической гипер-
трофии левого желудочка.

По биохимическому анализу кро-
ви: мочевина 7,8 ммоль/л (норма), 
креатинин 95 мкмоль/л (норма), об-
щий холестерин (ХC) 5,85 ммоль/л, 
холестерин липопротеинов низкой 
плотности (ХС ЛПНП) 4,27 ммоль/л, 
ХС липопротеинов очень низкой 
плотности 0,64 ммоль/л (в норме), 
триглицериды 1,39 ммоль/л (норма), 
холестерин липопротеинов высокой 
плотности (ХС ЛПВП) 0,95 ммоль/л, 

коэффициент атерогенности — ​5,16. 
По данным биохимического анали-
за крови выявлено, что повышены 
уровни общего холестерина, ХС 
ЛПНП и коэффициент атерогенно-
сти, а ХС ЛПВП снижен, что сви-
детельствует о наличии у пациента 
нарушения липидного обмена — ​
дислипидемии. Согласно современ-
ным клиническим рекомендациям 
Российского кардиологического об-
щества по нарушениям липидного 
обмена [1], у пациента гиперлипи-
демия типа IIа.

По данным суточного монито-
рирования АД (СМАД), у пациента 
днем наблюдается мягкая систоло-ди-
астолическая, а ночью — ​умеренная 
систоло-диастолическая гипертензия. 
Согласно данным ультразвуковой 
допплерографии брахиоцефаль-
ных артерий, у пациента выявле-
ны признаки атеросклеротического 
поражения сонных артерий (общей 
и внутренней сонной справа и слева) 
с незначительным стенозированием 
без гемодинамических нарушений. 
По данным ультразвукового иссле-
дования, со стороны почек патоло-
гии не выявлено, что исключает ре-
нопаренхиматозную артериальную 
гипертензию.

Пациенту был поставлен диа-
гноз «ИБС. Стабильная стенокардия 
напряжения IIФК, СН IIA (ФК II 
по NYHA). Гипертоническая болезнь 
III стадии, риск 4. Фон: ожирение 
1-й степени, гиперлипидемия типа 
IIа. Атеросклероз брахиоцефальных 
артерий».

В дополнение к базовой терапии 
бета-блокаторами, дезагрегантами 
и статинами пациенту были назначе-
ны: 1) олмесартан (Кардосал), таб-
летки в дозе 20 мг, независимо от при-
ема пищи, утром раз в день по одной 
таблетке; 2) лерканидипин (Леркамен) 
в дозе 10 мг по одной таблетке до еды 
днем раз в день.

Пациент получал комбинацию 
олмесартана с лерканидипином в те-
чение 28 недель лечения. У паци-
ента утром натощак производился 
забор венозной крови из локтевой 
вены. По стандартной методике вы-
делялась плазма крови. Затем про-
водился иммуноферментный анализ 
с целью определения концентрации 
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копептина и sPECAM‑1 в плазме 
крови пациента. Кровь забиралась 
два раза: до назначения комбинации 
препаратов олмесартана и леркани-
дипина и через 28 недель лечения 
данной комбинацией.

Обсуждение
По современным российским 

клиническим рекомендациям [9], 
для лечения гипертонической бо-
лезни можно использовать пять 
классов антигипертензивных препа-
ратов: ингибиторы ангиотензинпре-
вращающего фермента (иАПФ), 
блокаторы рецепторов ангиотензина 
II (БРА), антагонисты кальция (АК), 
диуретики и В-адреноблокаторы 
или их рациональные комбинации. 
Так как ключевым звеном патоге-
неза артериальной гипертензии 
(АГ) является эндотелиальная 
дисфункция [2], фармакотерапия 
должна быть направлена не только 
на снижение АД, но и на клеточном 
уровне должна способствовать сни-
жению выраженности эндотелиаль-
ной дисфункции.

Олмесартана медоксомил отно-
сится к блокаторам рецепторов анги-
отензина II, избирательно блокиру-
ющим ангиотензиновые рецепторы 
первого типа. Ранее было установ-
лено, что олмесартан не только сни-
жает АД, но и уменьшает толщину 
комплекса интима-медиа сонных 
артерий и объем атеросклеротиче-
ских бляшек [14]. Лерканидипин 
является дигидропиридиновым ан-
тагонистом кальция третьего поко-
ления, обладающим высокой липо-
фильностью и вазоселективностью. 
Высокая липофильность леркани-
дипина позволяет этому препарату 
фиксироваться к липидному бислою 
мембран гладкомышечных клеток 
сосудов и вызывать длительную бло-
каду трансмембранных кальциевых 
каналов [6].

На фоне 28-недельного лечения 
комбинацией олмесартана с лекра-
нидипином самочувствие пациента 
улучшилось, уменьшились головные 
боли, реже стали возникать анги-
нозные приступы, уменьшилась 
одышка, АД снизилось до целевого 
уровня: с 152/89 до 118/70 мм рт. ст. 
(рис. 1). У данного пациента эндо-

Рисунок 1. Снижение артериального давления на фоне терапии комбинацией олмесартана 
с лекранидипином.

Рисунок 2. Уровень sPECAM‑1 в плазме крови пациента до и после лечения комбинацией 
олмесартана с лерканидипином.

Рисунок 3. Уровень копептина в плазме крови пациента до и после лечения комбинацией 
олмесартана с лерканидипином.
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телиальная дисфункция оценива-
лась по уровню sPECAM‑1 (рас-
творимая форма молекул адгезии 
эндотелия и тромбоцитов первого 
типа, soluble platelet-endothelial cell 
adhesion molecule‑1) и уровню ко-
пептина. Подробнее о sPECAM‑1 
и других маркерах эндотелиальной 
дисфункции описано в ранее опу-
бликованной работе [3]. Нами было 
установлено, что уровень копептина 
статистически значимо повышается 
при эндотелиальной дисфункции 
и гипертонической болезни [4]. 
То есть копептин также является 
маркером эндотелиальной дисфунк-
ции. Снижение уровня маркеров эн-
дотелиальной дисфункции в плазме 
крови будет указывать на уменьше-
ние выраженности эндотелиальной 
дисфункции.

У пациента на фоне лечения 
комбинацией олмесартана с лер-
канидипином в течение 28 недель 
уровень sPECAM‑1 снизился в 2,5 
(рис. 2), а уровень копептина в 5,0 
раза (рис. 3), что свидетельствует 
о снижении выраженности эндотели-
альной дисфункции на фоне лечения. 
Таким образом, можно сделать вы-
вод о том, что антигипертензивные 
препараты олмесартан и лерканиди-
пин обладают не только антигипер-
тензивным эффектом, но и способ-
ствуют коррекции эндотелиальной 
дисфункции.

В 2007 году японский исследо-
ватель M. Naya с соавт. оценивали 
влияние олмесартана и амлодипина 
на коронарный кровоток в миокарде 
и коронарное сосудистое сопротивле-
ние с помощью позитронно-эмисси-
онной томографии. Олмесартан и ам-
лодипин назначались в течение 12 
недель. Олмесартан и лерканидипин 
одинаково снижали АД до целевого 
уровня. Японские исследователи 
установили, что в группе пациен-
тов с ГБ, принимавших олмесартан 
в течение 12 недель, коронарный 
кровоток в миокарде повысился, 
а коронарное сопротивление сни-
зилось по сравнению с исходным 
уровнем. В группе амлодипина 
таких изменений не наблюдалось. 

Поэтому исследователи сделали вы-
вод о том, что олмесартан, в отличие 
от амлодипина, улучшает эндотелий-
зависимую дилатацию коронарных 
артерий. Кроме того, в этом иссле-
довании оценивался уровень супер-
оксиддисмутазы до и после лечения 
в обеих группах. Только в группе па-
циентов, принимавших олмесартан, 
уровень супероксиддисмутазы (СОД) 
повысился. Также была установле-
на взаимосвязь между увеличением 
уровня СОД и улучшением эндоте-
лийзависимой вазодилатации [13].

В исследовании, проведенном ан-
глийскими учеными I. S. Mackenzie 
и соавт., установлено, что лерканиди-
пин значительно снижает центральное 
пульсовое давление и индекс аугмен-
тации. Это указывает на улучшение 
состояния сосудистой стенки на фоне 
терапии лерканидипином [12].

Заключение
Описанный нами клинический 

случай демонстрирует способ пато-
генетического лечения гипертониче-
ской болезни с помощью комбина-
ции олмесартана с лерканидипином, 
направленный не только на сниже-
ние артериального давления до це-
левого уровня, но и на коррекцию 
эндотелиальной дисфункции, ле-
жащей в основе гипертонической 
болезни.

Коррекция эндотелиальной дис-
функции позволит предотвратить 
дальнейшее поражение органов-ми-
шеней, что снизит риск возникнове-
ния таких опасных осложнений ги-
пертонической болезни, как инсульт, 
инфаркт, расслаивающая аневризма 
аорты и тяжелая сердечная недоста-
точность. Авторы рекомендуют вра-
чам использовать комбинацию олме-
сартана с лерканидипином у паци-
ентов с гипертонической болезнью 
II–III стадии с целью достижения 
целевого уровня АД и коррекции 
эндотелиальной дисфункции.

Авторы заявляют об отсутствии 
потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной 
статье.
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