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Аннотация 
Цель. Оценка влияния препаратов Вамлосет® и Ко-Вамлосет на уровень целевого давления и на показатели, связанные с органопротекцией: уровень альбуминурии; эластич-
ность артерий и центральное аортальное давление (ЦАД); функцию эндотелия; уровни фактора некроза опухоли a, интерлейкина (ИЛ) ИЛ- 6 и ИЛ-10, молекул адгезии сосудисто-
го эндотелия 1-го типа и сосудистого фактора роста эндотелия (VEGF-A).  
Материалы и методы. В российское многоцентровое открытое проспективное клиническое исследование VICTORY II в 8 клинических центрах включены 103 пациента старше 
18 лет с эссенциальной артериальной гипертонией (АГ) 2–3-й степени, ранее не леченные – офисное систолическое артериальное давление (САД) ≥160 мм рт. ст. и/или офисное 
диастолическое артериальное давление (ДАД) ≥100 мм рт. ст.– или не достигшие целевого офисного АД на фоне моно- или двойной терапии. В активную фазу исследования 
включены 100 пациентов, в популяцию по протоколу (выборка Per Protocol, РР) – 80 пациентов, завершивших исследование без серьезных нарушений протокола. Рандомизация 
больных не проводилась. Целевые уровни офисного АД для пациентов без сахарного диабета составили САД≤139 мм рт. ст., ДАД≤89 мм рт. ст.; для пациентов с сахарным диабе-
том – САД≤139 мм рт. ст., ДАД≤84 мм рт. ст. Всем пациентам с АГ 2-й степени (1-я группа) назначался препарат Вамлосет® (амлодипин/валсартан, 5/80 мг), с АГ 3-й степени – 
 Вамлосет® (амлодипин/валсартан, 5/160 мг). Титрация дозы амлодипина/валсартана до 5/160 мг и 10/160 мг, назначение Ко-Вамлосета (амлодипин/валсартан/гидрохлоротиазид 
в дозах 10/160/12,5 мг, 10/160/25 мг (ООО «КРКА-РУС») проводилась каждые 4 нед согласно предусмотренным схемам. В общей группе оценивали влияние исследуемой терапии 
на уровень альбумина в моче. До начала приема исследуемых препаратов и через 16 нед лечения 40 пациентам из подгруппы с дополнительными обследованиями проводили 
суточное мониторирование АД, оценку скорости распространения пульсовой волны и индекса аугментации; ЦАД; уровней фактора некроза опухоли a, ИЛ-6 и ИЛ-10, молекул 
адгезии сосудистого эндотелия 1-го типа и VEGF-A.  
Результаты. В активную фазу исследования включены 100 пациентов в возрасте 59,5±10,9 года (59% женщин) с длительностью АГ 83,4±8,4 мес. Предшествующую антигипертен-
зивную терапию к моменту включения в исследование получали 83% больных. Длительность лечения для всех пациентов составила 15,9 нед. Через 16 нед терапия препаратами 
Вамлосет® и Ко-Вамлосет обеспечивала оптимальное снижение АД: 90% пациентов с АГ 2–3-й степени в популяции РР достигли целевого уровня офисного АД, среднее измене-
ние САД/ДАД составило -32,2/-16,0 мм рт. ст. По данным суточного мониторирования АД в подгруппе с дополнительными обследованиями целевых уровней среднесуточного 
САД/ДАД достигли 52,9/67,6% пациентов соответственно. Наряду с надежным контролем АД показана дополнительная органопротекция исследуемых антигипертензивных пре-
паратов через 16 нед терапии по данным оценки: альбуминурии – у 58,8% пациентов с исходно повышенным уровнем альбуминурии (n=17) определено положительное влияние 
исследуемой терапии на уровень альбумина в моче, индекса аугментации – улучшение у 57,1% пациентов в исследуемой группе, ЦАД – улучшение у 73% пациентов в исследуе-
мой группе; достигнута положительная динамика маркеров повреждения эндотелия (ИЛ-6, ИЛ-10, VEGF-A). Полученные данные о хорошей переносимости антигипертензивной 
терапии соответствовали ранее установленному профилю безопасности данных препаратов.  
Заключение. В клиническом исследовании VICTORY II у больных АГ 2–3-й степени при высокой антигипертензивной эффективности показан спектр органопротективных эффек-
тов препаратов Вамлосет® и Ко-Вамлосет в отношении жесткости аорты с улучшением индекса аугментации и ЦАД, маркеров повреждения эндотелия (ИЛ-6, ИЛ-10, VEGF-A), вы-
раженности альбуминурии.  
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А
ртериальная гипертония (АГ) как важнейший фактор 
риска заболеваемости и смертности болезней системы 
кровообращения определяется при повышении арте-

риального давления (АД)≥140/90 мм рт. ст. [1, 2]. Задачи фар-
макотерапии направлены на максимальное снижение риска 
развития сердечно-сосудистых осложнений (ССО), увеличе-
ние продолжительности и повышение качества жизни паци-
ентов, что возможно реализовать при достижении целевых 
уровней АД [1–3]. В современных рекомендациях для боль-
шинства категорий больных в качестве целевых определены 
уровни клинического АД<140/90 мм рт. ст. [1, 2].  

При отсутствии оптимального лечения повышенное АД 
приводит к поражению органов-мишеней – повреждению 
сосудистой стенки с периваскулярной соединительноткан-
ной перестройкой, ремоделированию левого желудочка 
(ЛЖ) с увеличением его жесткости, поражению почек и го-
ловного мозга [4, 5]. В 2007 г. в рекомендациях Европейского 
общества по АГ/Европейского общества кардиологов впер-
вые отмечено, что при оценке глобального сердечно-сосуди-
стого риска следует принимать во внимание субклиническое 
повреждение органов-мишеней помимо традиционных сер-
дечно-сосудистых факторов риска [3]. Среди маркеров суб-
клинического поражения сосудов можно выделить такие, как 
микроальбуминурия, увеличение жесткости магистральных 
артерий, повышение скорости распространения пульсовой 

волны (СРПВ), утолщение комплекса интима–медиа сонных 
артерий, кальцификация коронарных артерий, снижение 
лодыжечно-плечевого индекса и др. [1, 3, 5]. К настоящему 
времени накоплены убедительные данные, свидетельствую-
щие о том, что центральное аортальное давление (ЦАД) бо-
лее тесно ассоциировано с развитием сердечно-сосудистых 
событий в сравнении с периферическим АД, измеренным на 
плечевой артерии [6]. Факторами неблагоприятного воздей-
ствия ЦАД являются увеличение нагрузки на ЛЖ и ухудшение 
коронарного кровотока. С учетом того, что антигипертен-
зивные препараты (АГП) могут оказывать различное влияние 
на периферическое АД и ЦАД, оценка результатов терапии на 
основании динамики последнего представляется весьма пер-
спективной [7–9]. Ведь снижение ЦАД уменьшает нагрузку на 
ЛЖ и, следовательно, приводит к уменьшению риска ССО. 
При выборе рациональной антигипертензивной терапии 
(АГТ) следует учитывать не только их способность снижать 
АД, но и органопротективный потенциал, а именно способ-
ность при длительном применении предотвращать или 
уменьшать выраженность поражения органов-мишеней в ре-
зультате лечения.  

В российском исследовании VICTORY II, дизайн которого 
отражает современные подходы к терапии в соответствии с 
современными Европейскими рекомендациями по диагно-
стике и лечению АГ (2018 г.), а также в соответствии с Россий-
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Abstract 
Aim. Assessment of Vamloset® and Co-Vamloset effects on blood pressure target levels and  indicators 
associated with organ protection: albuminuria; elasticity of arteries and central aortic pressure (CAP); 
endothelial function; tumor necrosis factor-a, interleukin (IL) IL-6 and IL-10, vascular cell adhesion mol-
ecule 1 and vascular endothelial growth factor (VEGF-A). 
Materials and methods. The Russian multicenter open-label prospective clinical study VICTORY II 
which was conducted in 8 clinical centers included 103 patients >18 years with grade 2–3 essential ar-
terial hypertension (AH), who were previously untreated – office systolic blood pressure (SBP) 
≥160 mm Hg and/or office diastolic blood pressure (DBP) ≥100 mm Hg – or have not reached the tar-
get office blood pressure with mono- or dual therapy. The active phase of the study included 100 pati-
ents; the per-protocol (PP) population – 80 patients completing the study without major protocol de-
viations. Patients were not randomized. The target office BP for patients without diabetes were: 
SBP≤139 mm Hg, DBP≤89 mm Hg; for patients with diabetes: SBP≤139 mm Hg, DBP≤84 mm Hg. All pa-
tients with grade 2 hypertension (group 1) were administrated Vamloset® (amlodipine/valsartan, 
5/80 mg), with grade 3 hypertension – Vamloset® (amlodipin/valsartan, 5/160 mg). Up-titration of the 
dose of amlodipine/valsartan to 5/160 mg and 10/160 mg, the administration of Co-Vamloset (amlodi-
pine/valsartan/hydrochlorothiazide) in doses of 10/160/12.5 mg, 10/160/25 mg (LLC "KRKA-RUS") was 
carried out every 4 weeks according to the prescribed schemes. In the total group, the effect of studied 
therapy on the level of albumin in the urine was assessed. Before starting treatment and after 16 weeks 
of treatment, 40 patients in the subgroup with additional examinations underwent daily monitoring of 
blood pressure, assessment of pulse wave velocity and augmentation index; CAP; levels of tumor ne-
crosis factor-a, IL-6 and IL-10, vascular cell adhesion molecule 1and VEGF-A. 
Results. The active phase of the study included 100 patients aged 59.5±10.9 years (59% of women) 
with a duration of AH 83.4±8.4 months. 83% of patients received prior antihypertensive therapy by the 
time of enrollment in the study. The treatment duration for all patients was 15.9 weeks. After 16 weeks, 
therapy with Vamloset® and Co-Vamloset provided an optimal decrease in BP: 90% of patients with 
grade 2–3 AH in the PP population reached the target level of office BP, the mean change in SBP / DBP 
was -32.2/-16.0 mm Hg. According to the data of daily monitoring of BP in the subgroup with additio-
nal examinations, the target levels of average daily SBP/DBP were reached in 52.9/67.6% of patients, re-
spectively. Along with reliable control of blood pressure, additional organ protection with studied anti-
hypertensive drugs after 16 weeks of therapy was shown by assessment data: albuminuria – in 58.8% 
of patients with an initially elevated level of albuminuria (n=17), a positive effect of the studied therapy 
on the level of albumin in the urine was determined, augmentation index – improvement in 57.1% of 
patients in the study group, CAP – improvement in 73% of patients in the study group; positive dyna-
mics of endothelial damage markers (IL-6, IL-10, VEGF-A) was achieved. The data on the good tolerabili-
ty of AHT corresponded to the previously established safety profile of these drugs. 
Conclusion. In the VICTORY II clinical study in patients with grade 2–3 hypertension, along with high 
antihypertensive efficacy, a spectrum of organoprotective effects of Vamloset® and Co-Vamloset on 
aortic stiffness with improved augmentation index and CAP, markers of endothelial damage (IL-6, IL-10, 
VEGF-A), the severity of albuminuria was shown. 
Key words: Russian study VICTORY II, arterial hypertension, organ protection, pulse wave velocity, 
central arterial pressure, central aortic pressure, nephroprotection, markers of endothelial damage, 
 fixed combinations, valsartan, amlodipine, hydrochlorothiazide, Vamloset®, Co-Vamloset.
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скими рекомендациями по АГ (2020 г.), наглядно продемон-
стрированы преимущества стратегии 1 таблетки для лечения 
больных АГ 2 и 3-й степени. Блокаторы ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы (РААС), в частности блокаторы ре-
цепторов ангиотензина II 1-го типа (БРА), в сочетании с бло-
каторами кальциевых каналов (БКК) и/или тиазидными/ти-
азидоподобными диуретиками включены в качестве основ-
ной схемы АГТ [1, 2]. В исследовании VICTORY II назначение 
препарата Вамлосет® в дозах 5/80 и 5/160 мг было первым ша-
гом АГТ у всех больных АГ 2 и 3-й степени соответственно. 
В дальнейшем проводилась титрация дозы препаратов в со-
ставе фиксированной комбинации (ФК), при недостижении 
целевых уровней АД – назначение Ко-Вамлосет.  

Оценка эффективности/безопасности препаратов  Вамлосет® 
(амлодипин/валсартан –А/В; 5/80 мг, 5/160 мг, 10/160 мг) и 
Ко-Вамлосет (А/В/гидрохлоротиазид – ГХТЗ; 10/160/12,5 мг, 
10/160/25 мг) в достижении целевого уровня АД у пациентов с 
АГ 2 и 3-й степени явилась основной целью исследования 
 VICTORY II. При этом следует отметить широкий спектр задач, 
направленных на изучение потенциальных органопротектив-
ных свойств препаратов Вамлосет® и Ко-Вамлосет: оценка 
влияния исследуемой терапии на уровень альбуминурии; эла-
стичность артерий (СРПВ и индекса аугментации); уровень 
ЦАД. Также оценивали влияние на функцию эндотелия: факто-
ра некроза опухоли a (ФНО-a), интерлейкинов (ИЛ) ИЛ-6 и 
ИЛ-10, молекул адгезии сосудистого эндотелия 1-го типа 
(sVCAM-1) и сосудистого фактора роста эндотелия (VEGF-A). 
Оценка показателей производилась до начала приема иссле-
дуемых препаратов и через 16 нед лечения. 

Учитывая, что показатели, связанные с контролем давления, 
подробно описаны в первой статье, посвященной исследова-
нию VICTORY II [10], в данной статье наряду с показателями 
офисного давления и показателями суточного мониториро-
вания АД (СМАД) фокус будет сделан на показателях, связан-
ных с органопротекцией. 

 
Материалы и методы 

Всего в исследование включены 103 пациента, из них в ак-
тивную фазу российского многоцентрового открытого про-
спективного клинического исследования VICTORY II вошли 
100 пациентов в 6 городах страны. Главными исследователя-
ми в 8 клинических центрах стали: координатор исследова-
ния, акад. РАН, проф. И.Е. Чазова (Москва); проф. М.В. Архипов 
(Екатеринбург); проф. Ю.И. Гринштейн (Красноярск); проф. 
О.Д. Остроумова (Москва); проф. А.С. Галявич (Казань); д-р мед. 
наук О.П. Ротарь (Санкт-Петербург); проф. Л.А. Хаишева (Ро-
стов-на-Дону); канд. мед. наук Т.Р. Каменева (Москва). 

В исследование включены ранее не леченные больные АГ 2 
или 3-й степени или больные АГ 2 или 3-й степени, не достиг-
шие целевого уровня офисного АД в результате проводимой 
моно- или двойной АГТ. Обязательным условием было соблю-
дение адекватного метода контрацепции женщинами с сохра-
ненной детородной функцией на протяжении исследования 
и наличие подписанного информированного согласия на 
участие в исследовании. 

Критерии невключения: противопоказания/состояния 
«с осторожностью», указанные в инструкциях по медицинско-
му применению препарата Вамлосет® (А/В) и Ко-Вамлосет 
(А/В/ГХТЗ); неспособность пациента соблюдать требования 

протокола исследования; любые другие причины, препят-
ствующие, по мнению исследователя, успешному участию па-
циента в исследовании. 

100 пациентов, которым назначалась терапия исследуемыми 
препаратами, включены в активную фазу исследования, 99 из 
них включены в полный набор данных для анализа эффектив-
ности (у одного пациента, прекратившего участие в исследо-
вании по собственному желанию после визита 1, отсутствова-
ли данные для оценки показателей эффективности после на-
чала АГТ). Рандомизация больных не проводилась (табл. 1). 

С момента подписания информированного согласия до ви-
зита 1 (период скрининга) пациенты могли продолжать при-
ем предшествующей АГТ (табл. 2). Накануне визита 1 
 допускался вечерний прием АГП короткого действия. При 
приеме пролонгированных АГП последний прием допускался 
за 24 ч до визита 1. Пациентам, ранее не принимавшим АГТ 
при систолическом артериальном давлении (САД)>160 мм 
рт. ст. и/или диастолическом артериальном давлении (ДАД) 
>100 мм рт. ст. и наличии симптомов повышенного АД, в пе-
риод скрининга разрешали назначение одного из коротко-
действующих АГП (каптоприл, нифедипин, моксонидин). 

Вамлосет® (А/В) в дозах 5/80 мг, 5/160 мг, 10/160 мг и 
Ко-Вамлосет (А/В/ГХТЗ) в дозах 10/160/12,5 мг, 10/160/25 мг 
назначались в соответствии с инструкциями по медицинско-
му применению лекарственных препаратов. Ежедневный 
прием внутрь осуществлялся однократно в интервале 
7:00–11:00 ч независимо от приема пищи. В дни клинических 
визитов пациенты принимали исследуемые АГП после изме-
рения АД врачом-исследователем. 

Пациентам с АГ 2-й (группа 1) и 3-й степени (группа 2) на-
значался Вамлосет® (А/В) в дозах 5/80 мг и 5/160 мг соответ-
ственно. Каждые 4 нед при необходимости проводилась кор-
рекция АГТ в соответствии с указанными схемами (рис. 1, 2), 
Врач-исследователь принимал решение о необходимости 
коррекции АГТ на основании анализа жалоб, общего состоя-
ния, физикального осмотра, измерения офисного АД и дан-
ных дневника самоконтроля АД на всех визитах наблюдения 
(тонометры выдавались всем больным на визите скрининга). 

Особый интерес представляет подгруппа пациентов с до-
полнительными обследованиями, целью которых была оцен-
ка влияния на дополнительные факторы риска. В данную под-
группу включены 40 пациентов, которым помимо всех проце-
дур проводились: СМАД, измерение СРПВ и ЦАД, расчет ин-
декса аугментации, определение уровней маркеров поврежде-
ния эндотелия. Эта подгруппа наблюдалась в 3 клинических 
центрах – Институте клинической кардиологии им. А.Л. Мяс-
никова ФГБУ «НМИЦ кардиологии», ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Ал-
мазова», МБУЗ «ГБ СМП г. Ростова-на-Дону». 

При оценке эффективности АГТ оценивался процент паци-
ентов, достигших целевого офисного АД через 16 нед лече-
ния: снижение САД/ДАД≤139/89 мм рт. ст. или ≤139/84 мм 
рт. ст. у пациентов с сахарным диабетом (СД) 2-го типа – пер-
вичные параметры. Среди вторичных параметров оце-
нивался процент пациентов, достигших целевого уровня по-
казателей суточного профиля АД по данным СМАД через 
16 нед терапии. 

Для оценки органопротективных свойств в общей группе 
изучался процент пациентов, для которых определено поло-
жительное влияние исследуемой терапии на уровень 

Таблица 1. Включение пациентов в популяции для анализа 
Table 1. Inclusion of patients in populations for analysis 

Название популяции Число пациентов 
со 2-й степенью АГ

Число пациентов 
с 3-й степенью АГ

Общее число пациентов 
в исследовании

Популяция безопасности 60 40 100

Полный набор данных для анализа эффективности, FAS 60 39 99

Популяция по протоколу, РР 48 32 80
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Таблица 2. Схема визитов исследования и процедур 
Table 2. Scheme of study visits and procedures
Визиты Скрининг2 Визит 12 Визит 2 Визит 3 Визит 4 Визит 5 (а)1 Визит 5

Сроки
Не более  

чем за 3 дня 
до визита 1

1-я неделя 
исследования

5-я неделя 
(день 29 ±  

2 дня)

9-я неделя 
(визит 2 +  
28 дней ±  

2 дня)

13-я неделя 
(визит 3 +  
28 дней ±  

2 дня)

16-я неделя 
(за день  

до визита 5)

17-я неделя 
(визит 4 +  
28 дней ±  

2 дня)
Подписание информированного 
согласия, заполнение и выдача 
страхового полиса

Х

Оценка критериев 
включения/невключения X X

Сбор медицинского анамнеза X
Физикальное обследование X X X X X X X
Измерение массы тела и роста X
Измерение АД и частоты сердечных 
сокращений X X X X X X X

Электрокардиография X3

Общий анализ крови X4 X
Биохимический анализ крови, 
С-реактивный белок X4 X

Общий анализ мочи (+ количественное 
определение уровня альбумина) X4 X

Тест на беременность (анализ мочи 
на хорионический гонадотропин 
человека, только для женщин 
с сохраненной детородной функцией)

X

Оценка эректильной функции  
(только у мужчин по результатам 
заполнения опросников МИЭФ-5)

X X

Оценка удобства АГТ  
(по результатам заполнения пациентами 
визуальных аналоговых шкал по оценке 
удобства текущей АГТ)

X X

Оценка качества жизни  
(по результатам заполнения пациентами 
анкет оценки качества жизни SF-36)

X X

Выдача пациентам дневников 
для самостоятельной ежедневной 
регистрации АД

Х Х Х Х

Сбор у пациентов заполненных 
дневников для самостоятельной 
ежедневной регистрации АД

Х Х Х X

Выдача пациентам тонометров 
для самостоятельного измерения АД X

Выдача пациентам препарата X X X X
Возврат пациентами упаковок 
с неиспользованным препаратом, 
подсчет количества возвращенных 
таблеток, оценка комплаентности 
пациентов

X X X X

Мониторинг НЯ X X X X X
Возврат пациентами тонометров X

Дополнительные процедуры, предусмотренные для пациентов из подгруппы с дополнительными обследованиями

СМАД Установка 
прибора

Возврат 
прибора на 
следующий 
день после 
установки

Установка 
прибора

Возврат 
прибора на 
следующий 
день после 
установки

Измерение скорости распространения 
пульсовой волны, измерение 
центрального аортального давления, 
расчет индекса аугментации

Х Х

Определение фактора некроза опухоли, 
интерлейкинов-6, -10, sVCAM-1, VEGF-A Х Х

Примечание. Биохимический анализ крови: глюкоза, аспартатаминотрансфераза, аланинаминотрансфераза, g-глутамилтранспептидаза, билирубин, креатинин, калий, натрий, кальций, 
магний, хлор, липидный профиль (триглицериды, холестерин общий, холестерин липопротеидов низкой плотности, холестерин липопротеидов высокой плотности), мочевая кислота. 
1Визит 5 (а) – только для пациентов из подгруппы с дополнительными обследованиями. 
2Проведение визита скрининга и визита 1 было возможно в один день только для пациентов из подгруппы с общими обследованиями, с соблюдением условия, что пациент в этот день 
не принимал антигипертензивных средств, назначенных ему ранее, и у пациента есть результаты требуемых по протоколу анализов, которые были сданы не более чем за 2 нед (14 дней) 
до включения в исследование. 
3При отсутствии результатов электрокардиографии, выполненной в течение 6 мес до включения в исследование. 
4При отсутствии результатов анализов, которые были сданы не более чем за 14 дней до включения в исследование. 
Note. Biochemical blood test: glucose, aspartate aminotransferase, alanine aminotransferase, g-glutamyltransferase, bilirubin, creatinine, potassium, sodium, calcium, magnesium, chloride, serum 
lipid profile (triglycerides, total cholesterol, low density lipoprotein cholesterol, high density lipoprotein cholesterol), uric acid. 
1Visit 5 (а) – only for patients from subgroup with additional assessment. 
2Screening visit and visit 1 were possible to be performed in one day only for patients from subgroup without additional assessment provided with the patient did not use previously prescribes 
antihypertensive medications that day and had results of blood tests required by the protocol that were performed not more than 2 weeks (14 days) prior to the study entrance. 
3In case of no available results of electrocardiography performed no more than in 6 months prior to the study entrance. 
4In case of no available results of blood tests that were performed not more than 2 weeks (14 days) prior to the study entrance.
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 альбумина в моче. У всех пациентов общей группы на визитах 
1 и 5 забирался анализ мочи для определения уровня альбуми-
на. В лабораториях разных клинических центров альбумин в 
моче определяли либо в суточной моче, используя при этом 
единицы измерения мг/сут, либо в утренней порции мочи в 
единицах измерения мг/л. С учетом разных методик измере-
ния альбумина в моче в разных лабораториях положительное 
влияние исследуемой терапии на уровень альбумина в моче 
оценивали только у тех пациентов, у которых изначально ко-
личество выделяемого с мочой альбумина в сутки превышало 
норму (≥30 мг альбумина) либо в утренней порции мочи 
(при определении альбумина в утренней порции мочи в 
мг/мл), либо в суточной моче (при определении альбумина в 
мг/сут). 

Для оценки органопротективных свойств в группе с допол-
нительным обследованием изучали следующие показатели: 
• процент пациентов, у которых определили положительное 

влияние исследуемой терапии на эластичность артерий 
(сравнение СРПВ и индекса аугментации до начала приема 
исследуемых препаратов и после 16 нед лечения), а также на 
ЦАД.  
Измерение СРПВ, ЦАД и определение индекса аугментации 

проводили до назначения исследуемой терапии и в конце ис-
следования с помощью аппарата SphygmoCor. Положитель-
ным влиянием исследуемой АГТ на эластичность артерий 
считали как минимум 5%-е снижение значения СРПВ (м/с) 

или индекса аугментации (%) после 16 нед приема препаратов 
Вамлосет®/Ко-Вамлосет по сравнению с исходными значе-
ниями. Оценивали процент пациентов, у которых зарегистри-
ровано снижение СРПВ на ≥5% и процент пациентов, у кото-
рых зарегистрировано снижение индекса аугментации на ≥5%; 
• процент пациентов, для которых определили положитель-

ное влияние исследуемой терапии на функцию эндотелия. 
Наличие/отсутствие влияния исследуемой терапии на функ-
цию эндотелия оценивали с помощью определения в крови 
следующих показателей: ФНО-a, ИЛ-6, ИЛ-10, sVCAM-1, 
VEGF-A. До назначения и через 16 нед приема исследуемой 
АГТ осуществлялся забор крови для определения указанных 
показателей. Анализ образцов крови проводили в отделе 
нейрогуморальных и иммунологических исследований Ин-
ститута клинической кардиологии им. А.Л. Мясникова ФГБУ 
«НМИЦ кардиологии». 
 

Статистические методы 
Описательная статистика для количественных переменных 

представлена числом валидных наблюдений, средним значе-
нием, стандартным отклонением (СО), медианой, стандарт-
ной ошибкой среднего, минимальными и максимальными 
значениями; для категориальных переменных – числом и до-
лей пациентов. Для среднего изменения САД и ДАД рассчитан 
95% доверительный интервал (ДИ) для каждого показателя 
(САД и ДАД), а также 97,5% ДИ для каждого показателя, чтобы 

Визит 1 (1-я неделя/1-й день лечения)

Визит 2 (5-я неделя/день 29±2)

Визит 3 (9-я неделя)

Визит 4 (13-я неделя)

Визит 5 (а) (16-я неделя/за 1 день до визита 5)

Скрининг (не более 3 дней до визита 1) Включение пациентов с АГ 2-й степени в исследование

Вамлосет® 5/80 мг

Вамлосет® 5/160 мг

Вамлосет® 10/160 мг Вамлосет® 5/160 мг Вамлосет® 5/160 мг Вамлосет® 5/80 мг

Вамлосет® 5/80 мг

Терапия неэффективна Терапия эффективна

Терапия неэффективна Терапия эффективна Терапия неэффективна Терапия эффективна

Ко-Вамлосет
10/160/12,5 мг

Вамлосет®

10/160 мг
Вамлосет®

5/160 мг
Вамлосет®

10/160 мг
Вамлосет®

10/160 мг
Вамлосет®

5/160 мг
Вамлосет®

5/160 мг
Вамлосет®

5/80 мг

Визит только для пациентов из подгруппы с дополнительными обследованиями с целью установки прибора для СМАД

Визит 5 (17-я неделя) Возврат приборов для СМАД пациентами из подгруппы с дополнительными обследованиями.
Завершение исследования для всех пациентов

Терапия
неэффективна

Терапия
эффективна

Терапия
неэффективна

Терапия
эффективна

Терапия
неэффективна

Терапия
эффективна

Терапия
неэффективна

Терапия
эффективна

Рис. 1. Схема назначения препаратов пациентам с АГ 2-й степени. 
Fig. 1. Dosage regimen in patients with stage 2 arterial hypertension (AH).

Визит 1 (1-я неделя/1-й день лечения)

Визит 2 (5-я неделя/день 29±2)

Визит 3 (9-я неделя)

Визит 4 (13-я неделя)

Визит 5 (а) (16-я неделя/за 1 день до визита 5)

Скрининг (не более 3 дней до визита 1) Включение пациентов с АГ 3-й степени в исследование

Вамлосет® 5/160 мг

Вамлосет® 10/160 мг

Ко-Вамлосет 10/160/12,5 мг Вамлосет® 10/160 мг Вамлосет® 10/160 мг Вамлосет® 5/160 мг

Вамлосет® 5/160 мг

Терапия неэффективна Терапия эффективна

Терапия неэффективна Терапия эффективна Терапия неэффективна Терапия эффективна

Ко-Вамлосет
10/160/25 мг

Ко-Вамлосет
10/160/12,5 мг

Вамлосет®

10/160 мг
Ко-Вамлосет

10/160/12,5 мг
Ко-Вамлосет

10/160/12,5 мг
Вамлосет®

10/160 мг
Вамлосет®

10/160 мг
Вамлосет®

5/160 мг

Визит только для пациентов из подгруппы с дополнительными обследованиями с целью установки прибора для СМАД

Визит 5 (17-я неделя) Возврат приборов для СМАД пациентами из подгруппы с дополнительными обследованиями.
Завершение исследования для всех пациентов

Терапия
неэффективна

Терапия
эффективна

Терапия
неэффективна

Терапия
эффективна

Терапия
неэффективна

Терапия
эффективна

Терапия
неэффективна

Терапия
эффективна

Рис. 2. Схема назначения препаратов пациентам с АГ 3-й степени. 
Fig. 2. Dosage regimen in patients with stage 3 AH.



гарантировать совместную валидность. В случае значительно-
го отклонения распределения изменений от нормального за-
кона дополнительно применялся непараметрический парный 
критерий знаковых рангов Уилкоксона. Для показателей, пред-
ставляющих доли, результат представлен с двусторонним 95% 
ДИ Клоппера–Пирсона. Для показателей, оцениваемых у паци-
ентов из подгруппы с дополнительными обследованиями, до-
ли вычислены от численности подгруппы в соответствующей 
популяции. Статистический анализ выполнялся компанией 

ООО «Дата МАТРИКС» в соответствии со статистическими ме-
тодами, предусмотренными протоколом, с использованием 
программного обеспечения IBM SPSS, версия 24.0. 

 
Результаты и обсуждение 

В общей группе пациентов (n=100), которым назначалась 
терапия исследуемыми препаратами, средний возраст боль-
ных составил 59,5±10,9 года, преобладали женщины (59%). 
Длительность АГ в среднем 83,4±8,4 мес (табл. 3).  
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Таблица 4. Перенесенные/сопутствующие заболевания и вмешательства* 
Table 4. Previous/concurrent disorders and surgical interventions*

Заболевание/вмешательства Группа с АГ 2-й степени,  
n=60 (%)

Группа с АГ 3-й степени,  
n=40 (%)

Общая группа, 
n=100

Дислипидемия/гиперхолестеринемия 21 (35,0%)/9 (15,0%) 20 (50,0%)/3 (7,5%) 41 (41,0%)/12 (12,0%)

Ожирение 20 (33,3%) 12 (30,0%) 32 (32%)

Эндокринные нарушения 11 (18,3%) 1 (0%) 12 (12,0%)

Нарушение проводимости и ритма сердца 9 (15%) 2 (5,0%) 11 (11,0%)

Инфекции респираторной системы 
(бронхит/пневмония) 6 (10,0%) 2 (5,0%) 8 (8,0%)

Хроническая сердечная недостаточность 5 (8,3%) 6 (15,0%) 11 (11,0%)

Варикозная болезнь вен 5 (8,3%) 5 (12,5%) 10 (10,0%)

Сахарный диабет 2-го типа 5 (8,3%) 6 (15,0%) 11 (11,0%)

Гипергликемия натощак/нарушение толерантности 
к глюкозе 5 (8,3%)/3 (5,0%) 2 (5,0%)/0 (0%) 7 (7,0%)/3 (3,0%)

Стенокардия 4 (6,7%) 3 (7,5%) 7 (7,0%)

Атеросклероз аорты/брахиоцефальных артерий 3 (5,0%)/4 (6,7%) 2 (5,0%)/2 (5,0%) 5 (5,0%)/6 (6,0%)

Холецистэктомия 3 (5,0%) 2 (5,0%) 5 (5,0%)

Новообразования 3 (5,0%) 1 (2,5%) 4 (4,0%)

Атеросклероз периферических артерий 2 (3,3%) 1 (2,5%) 3 (3,0%)

Тиреиодэктомия 2 (3,3%) 0 (0%) 2 (2,0%)

Аллергические реакции 2 (3,3%) 1 (0%) 3 (3,0%)

Ишемия миокарда 1 (1,7%) 0 (0%) 1 (1,0%)

Аблация в анамнезе 1 (1,7%) 0 (0%) 1 (1,0%)

Тромбоцитопеническая пурпура 1 (1,7%) 0 (0%) 1 (1,0%)

Язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки 1 (1,7%) 1 (2,5%) 2 (2,0%)

Эрозивный гастрит 1 (1,7%) 0 (0%) 1 (1,0%)

Нефрэктомия 1 (1,7%) 0 (0%) 1 (1,0%)

Аденома простаты 1 (1,7%) 1 (2,5%) 2 (2,0%)

Хроническая болезнь почек/нефролитиаз 0 (0%)/1 (1,7%) 1 (2,5%)/0 (0%) 1 (1,0%)/1 (1,0%)

Диабетическая нефропатия 0 (0%) 1 (2,5%) 1 (1,0%)

Протеинурия 0 (0%) 1 (2,5%) 1 (1,0%)

Холелитиаз 0 (0%) 3 (7,5%) 3 (3,0%)

*Популяция безопасности. 
*Safety population.

Таблица 3. Характеристика пациентов* 
Table 3. Patients’ characteristics*

Показатель Группа с АГ 2-й степени (n=60) Группа с АГ 3-й степени (n=40) Все больные (n=100)
Возраст (среднее ± СО), лет 60,0±10,6 58,7±11,4 59,5±10,9

Пол (%) [мужчины/ женщины] 22 (36,7%)/38 (63,3%) 19 (47,5%)/21 (52,5%) 41 (41%)/59 (59%)

Раса европеоидная, n (%) 60 (100%) 40 (100%) 100 (100%)
Длительность АГ, мес (среднее ± 
стандартная ошибка среднего) 83,8±11,6 82,7±11,9 83,4±8,4

Рост, см (среднее ± СО) 166,9±9,2 169,7±10,0 168,0±9,6

Масса тела, кг (среднее ± СО) 84,9±15,5 85,2±16,5 85,0±15,8

Индекс массы тела, кг/м2   
(среднее ± СО) 30,5±5,4 29,5±4,5 30,1±5,1

*Популяция безопасности. 
*Safety population.
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Группы больных АГ 2 и 3-й степени сопоставимы по возрас-
ту, полу, длительности АГ, величине индекса массы тела. В об-
щей группе ожирение отмечали у 32% больных, статус куре-
ния – у 13%, курение в прошлом – у 12% больных; 100% указа-
ли на отсутствие злоупотребления алкоголем и отрицали упо-
требление наркотических и психотропных средств. Спектр 
перенесенной и сопутствующей патологии в общей группе и 
группах с АГ 2 и 3-й степени представлен в табл. 4. 

Популяция по протоколу (выборка Per Protocol – PP) выбра-
на основной для анализа целевого уровня офисного АД; уров-
ня снижения АД в мм рт. ст. через 16 нед терапии. Популяция 
FAS с восстановлением пропущенных значений с помощью 
Last Observation Carried Forward (LOCF) использовалась для 
анализа процента пациентов, достигших целевого уровня по-
казателей суточного профиля АД по данным СМАД через 
16 нед терапии. 

Предшествующую АГТ с недостижением целевых цифр АД к 
моменту включения в исследование получали 83 (83%) паци-
ента (табл. 5). Класс блокаторов РААС (БРА и ингибиторы ан-

гиотензинпревращающего фермента – ИАПФ) – это наибо-
лее часто встречающаяся гипотензивная терапия у больных 
АГ в виде мононазначений или комбинаций. Назначение ком-
бинированной терапии в виде ФК или 2 разных таблеток бы-
ло в 70% случаев, из них 29% получали БРА в сочетании с БКК 
или диуретиком, 22,9% – ИАПФ в сочетании с БКК или диуре-
тиком. 

Шаги АГТ в исследовании VICTORY II отражают современ-
ный алгоритм лечения АГ, в котором стартовой комбинацией 
является сочетание БРА или ИАПФ с БКК или диуретиком, 
предлагается возможность использования более высоких до-
зировок в комбинации (шаг 2 и 3) или сразу переход на 3-ком-
понентную схему лечения (шаг 3 – см. рис. 1, 2). Данные под-
ходы призваны обеспечить достижение целевого АД в тече-
ние 3 мес с шагом титрации дозы приблизительно 4 нед [1, 2]. 
Такие временные интервалы разделяли клинические визиты у 
больных в исследовании VICTORY II.  

Все средние изменения офисного АД на всех визитах после 
начала терапии и в обеих группах лечения (АГ 2 и 3-й степени), 

Таблица 5. Предшествующая гипотензивная терапия 
Table 5. Prior antihypertensive therapy

Пациенты со 2-й степенью АГ (n=60) Пациенты с 3-й степенью АГ (n=40) Все больные (n=100)

n (%) n (%) n (%)

Не принимали гипотензивную терапию 13 4 17

Предыдущая гипотензивная терапия 47 36 83

Монотерапия: 16 (34%) 9 (25%) 25 (30%)

Сартаны (БРА) 10 (21,2%) 4 (11,1%) 14 (16,8%)

ИАПФ 3 (6,4%) 4 (11,1%) 7 (8,4%)

БКК 2 (4,3%) 1 (2,8%) 3 (3,6%)

b-Адреноблокаторы 1 (2,1%) 0 (0%) 1 (1,2%)

Комбинации: 31 (66%) 27 (75%) 58 (70%)

ИАПФ/диуретики 8 (17,0%) 4 (11,1%) 12 (14,5%)

ИАПФ/БКК 3 (6,4%) 4 (11,1%) 7 (8,4%)

БРА/диуретики 6 (12,8%) 5 (13,9%) 11 (13,3%)

БРА/БКК 5 (10,6%) 8 (22,2%) 13 (15,7%)

Другие 9 (19,2%) 6 (16,7%) 15 (18,1%)

Примечание. Все проценты в таблице взяты от числа пациентов (n) в данной группе (столбце). 
Note. All percentages in the table are taken from the number of patients (n) in this group (column).

Рис. 3. Динамика офисного САД и ДАД на фоне терапии препаратом Вамлосет® и Ко-Вамлосет. 
Fig. 3. Dynamics of office SBP and DBP during therapy with Vamloset® and Co-Vamloset.
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а также во всех анализируемых наборах данных были высоко 
достоверными (парный критерий Стьюдента, р<0,001). Частота 
сердечных сокращений существенно не менялась (70,2±7,5 и 
70,0±6,9 уд/мин исходно и на визите 5). 

В популяции PP целевого уровня офисного АД через 16 нед 
достигли 90,0% (95% ДИ 81,2–95,6%) больных; в группах с АГ 2 
и 3-й степени – 93,8% (n=48) и 84,4% (n=32) соответственно 
(рис. 3). 

В подгруппе дополнительных исследований (n=40) средне-
суточное САД/ДАД достоверно снизилось на -11,0 [-51; 25]/-9,5 

[-28; 14] мм рт. ст. через 16 нед лечения. Существенно снизи-
лись абсолютно все показатели СМАД в целом и в группе АГ 3-й 
степени. В группе АГ 2-й степени улучшились достоверно все 
показатели, за исключением средненочного САД (табл. 6). 

В табл. 7 представлены данные о достижении целевых уров-
ней показателей СМАД на фоне терапии препаратом 
 Вамлосет® и Ко-Вамлосет в группах исследования. Как видно, 
в группе с АГ 3-й степени процент больных, достигших целе-
вого среднесуточного САД и ДАД, наименьший: 45,5% и 54,5% 
соответственно. Тем не менее в результате терапии достигнута 

Таблица 7. Процент пациентов, достигших целевых уровней показателей СМАД на фоне препаратов Вамлосет® и Ко-Вамлосет  
(FAS, LOCF)  
Table 7. Percentage of patients who achieved target levels of DMBP indicators with Vamloset® and Co-Vamloset drugs (FAS, LOCF)

Показатель Группа с АГ 2-й степени (n=23), % Группа с АГ 3-й степени (n=11), % Всего (n=34), %
Среднедневное САД 69,6 45,5 61,8

Среднедневное ДАД 82,6 72,9 79,4

Средненочное САД 52,2 45,5 50,0

Средненочное ДАД 43,5 36,4 41,2

Среднесуточное САД 56,5 45,5 52,9

Среднесуточное ДАД 73,9 54,5 67,6

Таблица 8. Динамика уровней альбумина в моче у пациентов из группы с общими обследованиями (FAS, LOCF), представлены 
медианные значения 
Table 8. Dynamics of urine albumin levels in patients in the group with general examinations (FAS, LOCF), presented as median

Показатель

Группа с АГ 2-й степени Группа с АГ 3-й степени Всего
скрининг/ 
не более  

чем за 3 дня  
до визита 1  

(n=58)

визит 5/ 
17-я неделя

исследования
(n=56)

скрининг/ 
не более  

чем за 3 дня  
до визита 1  

(n=37)

визит 5/ 
17-я неделя 

исследования 
(n=36)

скрининг/ 
не более  

чем за 3 дня  
до визита 1  

(n=95)

визит 5/  
17-я неделя 

исследования 
(n=92)

Альбумин* 10,0 [0; 230,0] 8,0 [0; 200,0] 7,0 [0; 272,0] 4,6 [0; 2867,0] 9,0 [0; 272,0] 7,13 [0; 2867,0]

*Объединены результаты для единиц измерения мг/л и мг/сут, измерения в единицах г/л пересчитаны в мг/л. 
*Combined results for units of measurement mg/L and mg/day; units of measurement g/L are converted to mg/L.

Таблица 9. Показатели эластичности артерий у пациентов из подгруппы с дополнительными обследованиями в исследовании 
VICTORY II (FAS, LOCF) 
Table 9. Indicators of elasticity of arteries in patients in the subgroup with additional examinations in the VICTORY II study (FAS, LOCF)

Показатель

Группа с АГ 2-й степени Группа с АГ 3-й степени Всего

визит 1/ 
1-я неделя

визит 5/ 
17-я неделя

исследования 
визит 1/ 

1-я неделя
визит 5/ 

17-я неделя
исследования 

визит 1/ 
1-я неделя

визит 5/ 
17-я неделя

исследования 

СРПВ, м/с 10,37±2,69 (n=26) 9,92±2,94 (n=25) 11,05±2,76 (n=11) 10,25±3,05 (n=11) 10,57±2,69 (n=37) 10,02±2,93 (n=36)

Индекс 
аугментации, % 27,2±10,09 (n=27) 25,3±9,11 (n=27) 20,8±12,85 (n=11) 20,8±12,07 (n=11) 25,3±11,17 (n=38) 24,0±10,10 (n=38)

Таблица 6. Динамика показателей СМАД на фоне терапии препаратом Вамлосет® и Ко-Вамлосет (FAS, LOCF)  
Table 6. Dynamics of DMBP indicators during therapy with Vamloset® and Co-Vamloset (FAS, LOCF)

Показатель,  
мм рт. ст.

Группа с АГ 2-й степени Группа АГ с 3-й степени Всего 
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Среднедневное САД 136,4±13,1 128,5±13,3 -6,0 [-31; 13] 158,8±22,2 140,0±18,8 -21,0 [-49; -3] 143,7±19,4 132,2±15,9 -11,5 [-49; 13]
Среднедневное ДАД 84,7±10,3 76,7±8,4 -7,0 [-18; 12] 94,2±12,2 80,7±6,9 -12,0 [-28; 0] 87,8±11,7 78,0±8,1 -9,5 [-28; 12]
Средненочное САД 121,9±14,7 119,7±17,6 -5,0 [-43; 49] 145,5±24,3 128,1±19,3 -14,0 [-59; 2] 129,6±21,2 122,4±18,3 -7,5 [-59; 49]
Средненочное ДАД 72,9±10,8 68,6±9,4 -5,0 [-23; 21] 82,7±11.4 75,1±11,4 -9,0 [-24; 25] 76,1±11,8 70,7±10,4 -5,5 [-24; 25]
Среднесуточное САД, 
мм рт. ст. 131,5±12,2 125,7±14,6 -5,0 [-29; 25] 154,5±22,5 136,4±19,3 -16,0 [-51; -3] 134,0±19,4 129,2±16,7 -11,0 [-51; 25]

Среднесуточное ДАД 80,7±9,5 73,8±8,1 -7,0 [-18; 14] 90,8±11,8 78,5±7,2 -12,0 [-28; 3] 84,0±11,2 75,3±8 -9,5 [-28; 14]



убедительная положительная динамика, принимая во внима-
ние значительный процент больных с предшествующей не-
эффективной АГТ (83%) до начала исследования. 

Комбинированная терапия обладает мощным антигипер-
тензивным эффектом, оказывая воздействие на различные 
звенья регуляции АД [11–13]. Сочетание 2 или более АГП в ви-
де ФК обеспечивает лучший уровень приверженности в связи 
с упрощением схемы лечения и более надежный контроль АД 
с достижением целевых значений у максимального числа па-
циентов, что в исследовании VICTORY II подтвердилось дан-
ными СМАД. Применялись ФК блокатора медленных кальцие-
вых каналов амлодипина, БРА валсартана и тиазидного диуре-
тика ГХТЗ. Амлодипин обладает более высокой сосудистой 
избирательностью, более медленным и постепенным нача-
лом действия, более длительным действием ГХТЗ и более низ-
кой рефлекторной симпатической активацией [1, 11]. Высо-
коселективный БРА валсартан помимо мощного антигипер-
тензивного эффекта оказывает и кардиопротективное дей-
ствие в виде уменьшения гипертрофии и фиброза миокарда, 
улучшения гемодинамики и функции сердца [2, 12]. Диурети-
ки способны усиливать антигипертензивное действие боль-
шинства других АГП, нивелируя их побочные эффекты вслед-
ствие задержки воды и соли [1, 14]. ГХТЗ ингибирует реаб-
сорбцию натрия и хлоридов в дистальных отделах собира-
тельных канальцев почек и увеличивает объем мочи.  

Повышение давления и дисрегуляция нейрогуморальных 
звеньев оказывают неблагоприятное влияние на почки: ан-
гиотензин II связывается с АТ1-рецепторами, что приводит к 
спазму выносящей артерии и развитию внутриклубочковой 
гипертензии, гипертрофии гладкомышечных клеток, задерж-
ке натрия в восходящем колене петли Генле с увеличением 
объема циркулирующей крови [1]. При АГ происходит про-
грессирующее поражение почек от развития внутриклубоч-
ковой гипертензии к появлению микроальбуминурии и сни-
жению скорости клубочковой фильтрации [3, 4]. АГТ, осно-
ванная на применении БРА, обладает нефропротективным 
эффектом, что изучали в исследовании VICTORY II. 

В табл. 8 показано относительное снижение уровня альбумина 
в моче у пациентов к визиту 5. В общей группе изначально аль-
буминурия 30 мг/сут или 30 мг/л определена у 17 пациентов. 
К визиту 5 у 58,8% из них определили положительное влияние 
исследуемой терапии, т.е. количество альбумина в моче за сутки 
стало меньше 30 мг/сут либо 30 мг/л. Переход из градации 
30 мг/сут (30 мг/л) на скрининговом визите в градацию менее 
30 мг/сут (менее 30 мг/л) на визите 5 наблюдали у 60,0 и 57,1% 
больных в группах с АГ 2 и 3-й степени соответственно. Это, без-
условно, является позитивным результатом и указывает на неф-
ропротективные эффекты ФК исследования за счет БРА [1, 2, 15].  

При оценке влияния препаратов Вамлосет®/Ко-Вамлосет на 
эластичность артерий у больных АГ 2 и 3-й степени в целом в 
подгруппе с дополнительными обследованиями наблюдали 
снижение показателей СРПВ и индекса аугментации (табл. 9).  

Улучшение показателя СРПВ как минимум на 5% наблюдали у 
57,1% больных в общей группе; у 48% и 80% соответственно в 
группах с АГ 2 и 3-й степени. Улучшение показателя индекса 
аугментации >5% наблюдали у 66,7% пациентов в общей группе; 
у 61,5% и 80% соответственно – в группах с АГ 2 и 3-й степени. 
Наибольшее снижение отмечалось в группе с АГ 2-й степени. 

Совместное улучшение СРПВ и индекса аугментации хотя 
бы на 5% наблюдали у 44,1% в общей группе; у 33,3% и 70% со-
ответственно в группах с АГ 2–3-й степени.  

Таким образом, препараты исследования Вамлосет®/Ко-Вам-
лосет доказали выраженное влияние на эластичность арте-
рий. У пациентов с АГ увеличение жесткости артериального 
русла является доказанным предиктором ССО и тесно ассо-
циировано со смертностью пациентов независимо от возрас-
та, наличия в анамнезе сердечно-сосудистых заболеваний и 
СД [1–4]. S. Laurent и соавт. при изучении взаимосвязи жестко-
сти аорты по данным СРПВ с общей и сердечно-сосудистой 
смертностью у 1980 пациентов с АГ в возрасте 50±13 лет по 



данным логистической регрессии выявили увеличение отно-
шения шансов общей и сердечно-сосудистой смертности в 
2,14 раза – 95% ДИ 1,71–2,61; р<0,05 – при увеличении СРПВ на 
каждые 5 м/с [16]. 

Морфологической основой поражения артериального рус-
ла при АГ служит артериосклероз, что обусловливает увеличе-
ние жесткости артерий эластического типа, которое способ-
ствует усилению повреждающего эффекта, повышенного 
САД, уменьшению коронарного резерва, нарушению процес-
сов релаксации миокарда его ишемии и, наконец, приводит к 
снижению систолической функции ЛЖ [17].  

Благоприятное влияние ФК препаратов Вамлосет®/ 
Ко-Вамлосет на жесткость артерий можно объяснить, исходя 
из потенциальных механизмов действия АГП в составе ФК на 
состояние сосудистого русла. Валсартан, блокируя РААС, подав-
ляет провоспалительные сигналы ангиотензина II, снижает вы-
раженность окислительного стресса, способствует нормализа-
ции состояния эндотелия и обеспечивает должный уровень ва-
зодилатации, что замедляет ремоделирование и соединитель-
нотканную перестройку сосудистой стенки [18]. Доказано, что 
при наличии циклических, в частности пульсативных, дефор-
маций происходит увеличение количества фибронектина во 
внеклеточном пространстве, которое запускает мощный про-
митогенный ответ в миоцитах артериальной стенки [19]. В экс-
периментальных исследованиях доказано, что АГП, блокирую-
щие РААС, обладают способностью снижать объем фибронек-
тина и рецепторов интегрина в экстрацеллюлярном матриксе, 
ингибировать коллагенообразование [20].  

БКК могут блокировать N-кальциевые каналы в окончаниях 
симпатических нервов, что оказывает локальный симпатоли-
тический эффект за счет подавления адренергических эф-
фектов на сосуды [17]. Уменьшение базального тонуса гладко-
мышечных клеток и угнетение тонического компонента спо-
собствуют снижению ригидности артериальной стенки и 
энергопотребления миоцитов и, как следствие, торможения 
гипертрофии клеток, что способствует уменьшению жестко-
сти сосудистой стенки. 

Полученные в исследовании VICTORY II результаты в пол-
ной мере согласуются с результатами многоцентровых рандо-

мизированных контролируемых исследований ACCOM-
PLISH [21], VALUE [22], EXCITE [23], в которых показана высокая 
эффективность схем комбинированной АГТ, основанных на 
блокаде РААС, в том числе и влияние на жесткость сосудистой 
стенки. 

Индекс аугментации отражает величину аугментации пуль-
совой волны в аорте и тесно взаимосвязан со степенью ауг-
ментации ЦАД [17, 24]. В исследовании J. Sung и соавт. прове-
ден сравнительный анализ антигипертензивной эффектив-
ности и безопасности ФК А/В в дозе 5/160 мг и монотерапии 
амлодипином в дозе 10 мг у 221 пациента с АГ (средний воз-
раст 54±11 лет): на фоне терапии А/В по сравнению с амлоди-
пином отмечали более выраженное снижение среднедневно-
го САД (-13,6±10,6 и -8,5±8,9 мм рт. ст. соответственно), досто-
верно уменьшался индекс аугментации, а также расчетные 
ультразвуковые параметры состояния сосудистого русла [25]. 

В исследовании A. Ichihara и соавт. у 100 ранее не леченных 
пациентов с АГ в среднем возрасте 54 года при исходном 
среднесуточном АД 150±1/93±1 мм рт. ст. сравнивались ре-
зультаты долгосрочной терапии валсартаном и амлодипином 
на состояние сосудистого русла [26]. Среди параметров, ха-
рактеризующих состояние артериального русла, использова-
лись СРПВ и толщина комплекса интима–медиа общих сон-
ных артерий. Через 12 мес в обеих группах статистически 
значимо снизилось САД и ДАД (офисное, среднесуточное, 
среднедневное и средненочное), в обеих группах произошло 
сходное статистически значимое снижение СРПВ. 

Улучшение ЦАД (табл. 10) в результате терапии препаратами 
Вамлосет®/Ко-Вамлосет как минимум на 5% наблюдали у 73% 
пациентов из группы с дополнительным обследованием; 
у 66,7% и 90,0% соответственно в группах с АГ 2 и 3-й степени. 

ЦАД является важнейшим фактором, определяющим пост-
нагрузку и развитие гипертрофии ЛЖ. За последние годы в 
литературе можно обнаружить множество исследований, по-
священных сравнительной оценке влияния различных клас-
сов АГП на САД и ЦАД [7, 8].  

Динамика ЦАД при применении ФК Вамлосет®/Ко-Вамлосет 
в нашем исследовании согласуется с результатами работы J. Ka-
ralliedde и соавт., в котором основанная на валсартане АГТ к 
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Таблица 10. Динамика ЦАД у пациентов из подгруппы с дополнительными обследованиями в исследовании VICTORY II (FAS, LOCF) 
Table 10. Dynamics of CAP in patients in the subgroup with additional examinations in the VICTORY II study (FAS, LOCF)

Показатель

Группа с АГ 2-й степени (n=27) Группа с АГ 3-й степени (n=11) Всего (n=38)

визит 1/ 
1-я неделя

визит 5/ 
17-я неделя

исследования 
визит 1/ 

1-я неделя
визит 5/ 

17-я неделя
исследования 

визит 1/ 
1-я неделя

визит 5 / 
17-я неделя

исследования 
ЦАД, мм рт. ст. 134,6±15,29 122,0±11,03 147,4±16,94 122,7±12,44 138,3±16,62 122,2±11,29

Таблица 11. Показатели функции эндотелия в динамике для подгруппы с дополнительными обследованиями (FAS, LOCF), 
представлены медианные значения 
Table 11. Indicators of endothelial function in dynamics in the subgroup with additional examinations (FAS, LOCF), presented as median

Показатель

Группа с АГ 2-й степени Группа с АГ 3-й степени Всего 

визит 1/ 
1-я неделя 

(n=27)

визит 5/ 
17-я неделя 

исследования
(n=27)

визит 1/ 
1-я неделя (n=12)

визит 5/ 
17-я неделя 

исследования
(n=11)

визит 1/ 
1-я неделя 

(n=39)

визит 5/ 
17-я неделя 

исследования 
(n=38)

ИЛ-6 1,26  
[0,55; 8,11]

1,39  
[0,3; 13,66]

1,17  
[0,17; 5,11]

1,46  
[0,33; 3,17] 

1,25  
[0,17; 8,11]

1,42  
[0,3; 13,66] 

ИЛ-10 0,42  
[0,26; 1,95]

0,09  
[0,01; 6,05] 

0,49  
[0,39; 1,88]

 0,19  
[0,03; 1,76]

0,44  
[0,26; 1,95]

0,10  
[0,01; 6,05] 

sVCAM-1 655,80  
[307,0; 5000,0]

723,30  
[391,10; 5000,0] 

679,65  
[509,80; 3104,50]

547,70  
[376,0; 1283,0]

669,30  
[307,0; 5000,0]

586,50  
[376,0; 5000,0]

VEGF-A 79,40  
[4,90; 766,58]

57,35  
[28,52; 808,78] 

87,38  
[46,37; 1027,38]

63,73  
[37,76; 775,900]

79,40  
[4,90; 1027,38]

57,88  
[28,52; 808,78]

ФНО-a 0,25  
[0,16; 1,69]

0,68  
[0,01; 17,79] 

0,39  
[0,16; 0,80]

1,14  
[0,02; 2,40]

0,25  
[0,16; 1,69]

0,7  
[0,01; 17,79] 



24-й неделе в сравнении с амлодипином приводила к более вы-
раженному уменьшению СРПВ у пациентов с СД и АГ при сопо-
ставимой степени снижения ЦАД и периферического АД [27]. 

Полученные данные согласуются и с результатами междуна-
родного многоцентрового рандомизированного контроли-
руемого исследования VICTORY, в котором у 74 пациентов до-
казано, что валсартан и ФК В/ГХТЗ у пациентов с АГ 1–2-й сте-
пени способны значимо снижать жесткость аорты – СРПВ и 
ЦАД [4].  

По данным исследования VICTORY II, у 38 пациентов, вклю-
ченных в исследование, при оценке динамики уровней марке-
ров повреждения эндотелия внутригрупповые абсолютные 
изменения всех параметров через 16 нед лечения были стати-
стически значимыми – на уровне 5% для показателей ИЛ-6, 
ИЛ-10, VEGF-A, ФНО-a, кроме sVCAM-1. В табл. 11 показаны аб-
солютные значения и относительная динамика показателей 
функции эндотелия для подгруппы с дополнительными об-
следованиями (FAS, LOCF). При анализе доступной литерату-
ры не удалось установить, при каком содержании или соотно-
шении уровней перечисленных маркеров, при каких измене-
ниях, зафиксированных после окончания терапии по сравне-
нию с исходными данными, влияние исследуемой терапии на 
функцию эндотелия можно считать положительным. В иссле-
дованиях VICTORY II определены средние значения показате-
лей на визитах оценки (до начала приема исследуемого пре-
парата и после окончания исследуемой терапии), средние аб-
солютные и относительные (в %) изменения по сравнению с 
исходными значениями, абсолютное число и процент паци-
ентов с 5, 10, 15% относительным снижением значений. 

Положительная динамика уровней ИЛ-10, не менее чем на 
5–15%, отмечалась у 76,3% больных (95% ДИ 59,8–88,6%). 
Снижение уровня sVCAM-1 как минимум на 5, 10 и 15% на-
блюдали у 47,4% (95% ДИ 31,0–64,2%); 36,8% (95% ДИ 
21,8–54,0%); 18,4% (95% ДИ 7,7–34,3%) пациентов. Снижение 
уровня ФНО-a не менее чем на 5–10% наблюдали у 10,5% 
(95% ДИ 2,9–24,8%) пациентов. Снижение уровня VEGF-A как 
минимум на 5, 10 и 15% наблюдали у 68,4% (95% ДИ 
51,3–82,5%); 63,2% (95% ДИ 46,0–78,2%); 60,5 % (95% ДИ 43,4–
76,0%) пациентов соответственно. 

Известно, что общие уровни VEGF-A в крови парадоксально 
повышены у пациентов с атеросклерозом периферических 
артерий [28]. Циркулирующие уровни sVCAM-1 значительно 
повышены у пациентов с АГ с наличием гипертрофии ЛЖ в 
сравнении с группой без гипертрофии ЛЖ, выявлена досто-
верная положительная корреляция между уровнями раство-
римого VCAM-1 и индексом массы ЛЖ [29]. Одним из возмож-
ных механизмов связи между повышенным VCAM-1 и повы-
шенным индексом массы ЛЖ может быть активация транс-
формирующим фактором роста b-1 компонентов внеклеточ-
ного матрикса, включая фибронектин, и стимуляция синтеза 
коллагена. В последнее время показана экспрессия VCAM-1 
как в гладкомышечных клетках, так и окружающих периваску-
лярных тканях, где фибронектин также выражен, особенно в 
гипертрофированном сердце [29]. Кроме того, тканевой ан-
гиотензин II может также быть связующим звеном между 
VCAM-1 и развитием гипертрофии ЛЖ. 

Данные результаты указывают на возможные положитель-
ные эффекты препаратов исследования Вамлосет®/ 
Ко-Вамлосет на функцию эндотелия. Уровни VEGF-A, ключе-
вого регулятора ангиогенеза, достоверно снижались у всех 
больных подгруппы дополнительных обследований, в том 
числе и в группе сложных пациентов с АГ 3-й степени.  

Полученные данные требуют дальнейшего изучения, по-
скольку в спектре множества показателей выявлены разнона-
правленные изменения, что может быть связано с особенно-
стями дизайна данного исследования, приближенного к ре-
альной клинической практике: открытый дизайн, отсутствие 
рандомизации больных и группы контроля, что не позволило 
сравнивать эффекты ФК с другим лечением. Использование 
ФК, включающих 2 и 3 АГП, не позволяло выявить изолиро-

ванный эффект отдельных компонентов терапии, что важно 
при оценке всех вторичных параметров, в особенности мар-
керов повреждения эндотелия. Так, в настоящем исследова-
нии выявлены разнонаправленные изменения ФНО-a и ИЛ-6. 
ФНО-a – адипоцитокин, который участвует в индукции рези-
стентности к инсулину при ожирении и может также играть 
важную роль в регуляции синтеза С-реактивного белка в пече-
ни и индукции экспрессии ИЛ-6 [30, 31]. У больных с ожире-
нием и АГ адипонектин может косвенно ингибировать экс-
прессию ИЛ-6 и С-реактивного белка благодаря способности 
ингибировать продукцию ФНО-a. На это указывает суще-
ственное увеличение уровня адипонектина в сыворотке крови 
после введения тиазолидиндиона – агониста g-рецепторов, 
активируемых пролифератором пероксисом (PPAR-g) [32].  

При оценке переносимости терапии в популяции безопас-
ности: только 6 нежелательных явлений (НЯ) у 5 пациентов 
(5%) привели к отмене терапии исследуемым препаратом: пе-
риферические отеки (3 случая), фибрилляция предсердий и 
пневмония, аллергический дерматит. Большинство НЯ – лег-
кой степени, 15 НЯ – среднетяжелые, 1 НЯ – тяжелое (паро-
ксизм фибрилляции предсердий). Среди НЯ, связанных с 
приемом исследуемых препаратов, отмечались: ортостатиче-
ская гипотония (10%), периферические отеки (7%), головная 
боль (1%), головокружение (1%), астения (2%), гипотония 
(2%). Случаев смерти в ходе проведения исследования не заре-
гистрировано.  

Данные, полученные в исследовании, свидетельствуют о хоро-
шей переносимости АГТ, что согласуется с установленным про-
филем безопасности исследуемых лекарственных препаратов. 

Заключение 
1. Дизайн исследования VICTORY II у пациентов с АГ

2–3-й степени с применением на старте терапии препаратом 
 Вамлосет® (А/В 5/80 мг и 5/160 мг) с дальнейшей пошаговой 
титрацией доз АГП и назначением при необходимости трой-
ной ФК препарата Ко-Вамлосет полностью соответствует со-
временным рекомендациям по лечению АГ.  

2. Через 16 нед терапия препаратами Вамлосет® и Ко-Вамлосет 
обеспечивала оптимальное снижение АД, даже у больных, ранее 
принимавших АГТ: 90% пациентов с АГ 2–3-й степени в популя-
ции РР достигли целевого уровня офисного АД, среднее изме-
нение САД/ДАД составило -32,2/-16,0 мм рт. ст. По данным 
СМАД в подгруппе с дополнительными обследованиями целе-
вых уровней среднесуточного САД/ДАД достигли 52,9%/67,6% 
пациентов соответственно. 

3. Наряду с надежным контролем АД показана дополнитель-
ная органопротекция исследуемых АГП через 16 нед терапии 
по данным оценки: 
• альбуминурии (у 58,8% пациентов с изначально повышенным 

уровнем альбуминурии, n=17; определили положительное 
влияние исследуемой терапии на уровень альбумина в моче); 

• улучшения индекса аугментации (у 57,1% пациентов в иссле-
дуемой группе); 

• улучшения ЦАД (у 73% пациентов в исследуемой группе);
• положительной динамики маркеров повреждения эндоте-

лия (ИЛ-6, ИЛ-10, VEGF-A) в исследуемой группе. 
4. Полученные данные о хорошей переносимости АГТ согла-

суются с ранее установленным профилем безопасности дан-
ных препаратов.  

5. Ступенчатый подход современных рекомендаций и страте-
гия 1 таблетки на примере терапии пациентов 2–3-й степени АГ 
с использованием препаратов Вамлосет® и Ко-Вамлосет может 
широко использоваться в клинической практике для надежного 
контроля АД и улучшения прогноза пациентов с АГ 2–3-й степе-
ни, в том числе при наличии сопутствующей патологии.  
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