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На кафедре клинической фармакологии РГМУ и на базе Института фармакологии СПГМУ им. акад. И.П.

Павлова в 2003 г. была проведена клинико4экономическая оценка применения ингибитора ангиотензин4превращающе4

го фермента – Аккупро (квинаприл), производимого компанией Pfizer International LLC. Ингибиторы АПФ – это пре4

параты первой линии у больных с артериальной гипертензией (АГ), клинически выраженной сердечной недостаточ4

ностью, бессимптомной дисфункцией левого желудочка и у больных с низкой фракцией выброса после перенесенного

инфаркта миокарда (ИМ).

Введение. На Конгрессе Европейского общества кар�

диологов 31 августа 2003 г. были представлены обнов�

ленные Европейские рекомендации по профилактике сер4

дечно4сосудистых заболеваний в клинической практике [8,

37, 38]. Среди нововведений следует отметить систему

оценки риска «SCORE», в основу которой положены

хорошо известные по предыдущей версии рекоменда�

ций 1998 г. шкалы с «квадратами», отражающими риск в

зависимости от пола, возраста, уровня холестерина,

систолического артериального давления и курения. Су�

щественное отличие этой шкалы состоит в том, что по�

казатели риска были рассчитаны не по данным амери�

канской популяции города Фрэмингем (как в предыду�

щей версии), а на основании данных 12 европейских ис�

следований, включивших 205 тыс. человек по всей Ев�

ропе. Более того, созданы два варианта таблиц для стран

с низким и высоким уровнем риска сердечно�сосудис�

тых заболеваний (ССЗ). В будущем предполагается раз�

работка таких шкал для каждой страны на основании ее

статистических данных. В качестве показателя риска

выступает такая твердая конечная точка, как вероят�

ность смерти от ССЗ в ближайшие 10 лет жизни пациен�

та. У молодых пациентов, помимо определения риска

на ближайшие 10 лет, предлагается оценивать риск при

проецировании сочетания факторов риска конкретного

пациента на возраст 60 лет. В рекомендациях предлага�

ются более гибкие целевые уровни холестерина, причем

при наличии высокого риска они снижены. 

В табл. 1 определен риск у пациентов из регионов

Европы с высоким риском развития ССЗ (кроме Бель�

гии, Франции, Греции, Италии, Испании, Люксембур�

га, Швейцарии, Португалии) [8].

Приоритеты профилактики в клинической практи�

ке, согласно европейским рекомендациям, – это паци�

енты с явной коронарной болезнью сердца, заболева�

нием периферических артерий или заболеванием сосу�

дов головного мозга.

1. Бессимптомные больные с высоким риском раз�

вития атеросклеротических сердечно�сосудис�

тых заболеваний: 

а) с множественными факторами риска, обуслов�

ливающими риск смерти от сердечно�сосудис�

того заболевания на протяжении 10 лет ≥ 5%;

Таблица 1

Определение риска
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b) с выраженным одним фактором риска � холесте�

рин 8 ммоль/л (320 мг/дл), ХС ЛНП 6 ммоль/л

(240 мг/дл), АД � 180/110 мм рт. ст; 

c) с диабетом 2�го типа (или 1�го типа с микроаль�

буминурией).

2. Близкие родственники: 

a) больных с рано проявившимся атеросклероти�

ческим сердечно�сосудистым заболеванием; 

b) людей, не имеющих симптомов заболевания, но

с особенно высоким риском.

Помимо необходимости коррекции липидных по�

казателей, в рекомендациях большое внимание уделя�

ется и другим факторам риска сердечно�сосудистых

заболеваний, в частности повышенному артериально�

му давлению. Приведенная ниже схема основана на

совместных рекомендациях Европейского общества по

изучению артериальной гипертонии и ЕКО, опублико�

ванных в июне 2003 г. [8, 38]. Решение о начале антиги�

пертензивного вмешательства должно определяться

оценкой общего сердечно�сосудистого риска и уров�

нями систолического и диастолического АД в соответ�

ствии со схемой, представленной на рис. 1. 

В большинстве случаев терапия должна наращи�

ваться постепенно и целевые цифры АД должны дости�

гаться в течение нескольких недель [37, 52]. Для дости�

жения этих цифр АД у ряда больных может потребо�

ваться комбинированное лечение более чем одним

средством. Потребность в нескольких лекарствах зави�

сит от исходного уровня АД и при гипертонии I стадии

чаще оказывается эффективной монотерапия. Особен�

но часто комбинированное антигипертензивное лече�

ние требуется у больных диабетом, отчасти из�за более

низкого целевого АД. В зависимости от исходного

уровня АД и наличия или отсутствия осложнений лече�

ние может быть начато с низкой дозы одного лекарства

или с комбинации низких доз двух лекарств [18, 37]. 

Одним из основных постулатов Рекомендаций яв�

ляется положение о том, что «благоприятное действие

антигипертензивной терапии обусловлено достигае�

мым снижением АД независимо от используемого

средства, с помощью которого это снижение достигну�

то». Утверждается, что «основные классы антигипер�

тензивных агентов � диуретики, β�блокаторы, антаго�

нисты кальция, ингибиторы АПФ, антагонисты ре�

цепторов к ангиотензину II � одинаково подходят как

для начальной, так и для поддерживающей терапии».

Тем не менее, признается, что эффективность отдель�

ных классов препаратов может быть большей в некото�

рых специфических группах больных, т.е. существуют

ситуации, в которых предпочтительны (т.е. показаны)

какие�то определенные средства. Отмечено также, что

на выбор лекарства, кроме профиля риска, наличия

Оценить общий риск смерти от сердечно�сосудистого заболевания, используя данные первичного измерения АД
при посещении врача

Общий риск <5%
Нет повреждения органов

мишеней ДАД 90�109
и/или САД 140�179

Совет по изменению
образа жизни 

на несколько месяцев
с повторными

измерениями АД

Общий риск <5%
Есть повреждение органов
мишеней ДАД >90 и/или

САД 140
Совет по изменению

образа жизни
и лекарства*

Общий риск >5%
ДАД 140

Совет по изменению
образа жизни
и лекарства*

ДАД 110 и/или САД 180
Совет по изменению

образа жизни
и лекарства* –

срочно и независимо
от общего риска

АД <140/190
Придерживаться

измененного
образа жизни.

Повторные
осмотры ежегодно

ДАД 90�94
и/или САД 140�149

Более строгое
изменение образа

жизни.
Лекарства (если

предпочтет
пациент)

ДАД 95
и/или САД 150

Лекарства и более
строгое изменение

образа жизни

Цели: <140�90 мм рт. ст. у всех пациентов с высоким риском.
<130�60 мм рт. ст. у больных диабетом

* – не забывать о возможности вторичной гипертонии

Больным с нормальным или высоким нормальным АД (130�
139/85�89) может потребоваться антигипертензивная терапия

после инсульта, при КБС или диабете

Рис. 1
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или отсутствия повреждения органов�мишеней, кли�

нических проявлений сердечно�сосудистого, почечно�

го заболевания, диабета, оказывают влияние и другие

факторы, включающие предшествующий опыт боль�

ного (т.е. результаты предшествующего применения

антигипертензивных средств), стоимость лекарства, а

также предпочтения больного [7, 37]. 

Препараты, ингибирующие активность ангиотен�

зинпревращающего фермента (АПФ), являются базо�

вым классом для лечения артериальной гипертонии

(АГ). Они также хорошо зарекомендовали себя в лече�

нии нефропатии, особенно диабетического происхож�

дения. Ингибиторы АПФ � это препараты первой ли�

нии у больных с клинически выраженной сердечной

недостаточностью, бессимптомной дисфункцией ле�

вого желудочка и у больных с низкой фракцией выбро�

са после перенесенного инфаркта миокарда (ИМ). На�

ряду с этим было показано, что ингибиторы АПФ спо�

собны также предупредить острые ишемические пов�

реждения миокарда, возможно, за счет механизма, не

зависящего от их антигипертензивной активности. По

данным исследований SOLVD и SAVE, оказалось, что

длительная терапия ингибиторами АПФ снижает не

только смертность и частоту госпитализаций у боль�

ных сердечной недостаточностью и с низкой фракцией

выброса левого желудочка, но и риск острых ишеми�

ческих осложнений [29, 34]. 

Этот эффект нельзя было объяснить только

действием этих препаратов на гемодинамику: риск

уменьшался в большей степени, чем можно было ожи�

дать на основании снижения АД, что указывало на

роль прямого тканевого эффекта ингибиторов АПФ в

предупреждении развития острого коронарного синд�

рома. Указанные клинические наблюдения стали ос�

новой для более детального изучения перспектив при�

менения ингибиторов АПФ у больных с атеросклеро�

тическим поражением и сохраненной функцией лево�

го желудочка. Среди различных ингибиторов АПФ

препараты, обладающие высоким сродством к ткане�

вому АПФ (квинаприл, периндоприл, рамиприл, тран�

долаприл), могут оказаться особенно эффективными

при состояниях, не сопровождающихся явной актива�

цией ренин�ангиотензиновой системы, например при

стабильной ишемической болезни сердца (ИБС) без

нарушения функционального состояния левого желу�

дочка [13, 46]. В экспериментах на животных и клини�

ческих исследованиях было показано, что тканевые

эффекты ингибиторов АПФ приводят к восстановле�

нию эндотелиальной функции; подавлению пролифе�

рации и миграции гладкомышечных клеток, нейтро�

филов и мононуклеарных лимфоцитов; снижению

окислительного стресса; усилению эндогенного фиб�

ринолиза; снижению агрегации тромбоцитов; антиате�

рогенному действию и стабилизации бляшек у живот�

ных [26]. Многие эффекты ингибиторов АПФ, имею�

щие отношение к развитию атеросклеротического

процесса, прямо или косвенно опосредуются через эн�

дотелий сосудов, исследованию состояния которого в

последнее время уделяется большое внимание [53].

В значительной степени эти исследования были сти�

мулированы открытием в 1980 г. эндотелийзависимого

релаксирующего фактора (Furchgott R.F., Zavadzki J.V.) и

установлением его формулы � оксид азота (NO). Это со�

бытие стало поворотным моментом в понимании важ�

ной роли эндотелия сосудов в механизмах формирова�

ния сердечно�сосудистых заболеваний. Эндотелий иг�

рает ключевую роль в поддержании нормальных тонуса

и структуры сосудов, локального гомеостаза и процес�

сов пролиферации клеток сосудистой стенки [13]. 

Эти эффекты опосредуются продукцией и высво�

бождением таких вазоактивных медиаторов, как эндо�

телин, простациклин, тромбоксан А2, свободные ра�

дикалы. Однако среди них наибольшее значение, веро�

ятно, имеет NO. Оксид азота вызывает расслабление

гладких мышц сосудов за счет снижения концентра�

ции кальция в цитоплазме, опосредованного цГМФ,

что приводит к вазодилатации; оказывает влияние на

свертывание крови, подавляя агрегацию тромбоцитов

и экспрессию молекул адгезии на моноцитах и нейтро�

филах; предупреждает структурные изменения, инги�

бируя рост и миграцию гладкомышечных клеток. По

данным иммуногистохимического метода, АПФ опре�

деляется преимущественно в эндотелии крупных и

мелких коронарных артерий и артериол. В то же время

активность фермента обнаруживается только в поло�

вине капилляров и практически полностью отсутству�

ет в венах [39, 49].

Поскольку эти регулирующие эффекты могут нару�

шаться, в том числе и под действием ангиотензина II (A

II), то препараты, блокирующие его продукцию, потен�

циально способны улучшить ситуацию. Показано, что

при инфузии ангиотензина I (А I) в вену предплечья или

коронарные артерии человека он превращается в A II, а

ингибиторы АПФ блокируют это превращение. Пер�

вично вазодилатирующий эффект ингибиторов АПФ

связан с подавлением образования А II. Вклад брадики�

нина в эффект ингибиторов АПФ продолжает обсуж�

даться. При длительном применении ингибиторы АПФ

снижают АД даже у больных с низкорениновой АГ, что

указывает на независимость их гипотензивного

действия от снижения уровня А II. Брадикинин являет�

ся мощным вазодилататором, вызывающим образова�

ние простациклина, NO и эндотелиального гиперполя�

ризующего фактора. Точное измерение концентраций

брадикинина в плазме технически сложно; было пока�

зано, что его уровни повышались или не менялись при

подавлении АПФ. Хотя ингибиторы АПФ усиливали ге�

модинамические эффекты экзогенного брадикинина,

тем не менее этот факт не позволяет судить о вкладе эн�

догенного брадикинина в действие ингибиторов АПФ.

В одном из исследований было показано, что ингибито�

ры АПФ усиливают потокзависимую дилатацию сосу�

дов человека, опосредованную эндотелием, за счет бра�

дикининзависимого механизма [19]. 
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Исследование TREND впервые продемонстрирова�

ло возможность улучшения эндотелиальной функции

у больных ИБС, у которых отсутствовали АГ и сердеч�

ная недостаточность [27]. Рандомизированным 105 па�

циентам в течение 6 мес. проводили терапию квинап�

рилом 40 мг/сут или плацебо. Исходно и в конце ис�

следования оценивали изменения диаметра коронар�

ных артерий в ответ на ацетилхолин с помощью коли�

чественной коронарной ангиографии (КАГ). У боль�

ных группы квинаприла отмечено значительное улуч�

шение эндотелиальной функции по сравнению с груп�

пой плацебо (p=0,002). Таким образом, подавление ак�

тивности АПФ ослабляет сосудосуживающий эффект

А II, его способность вызывать образование суперок�

сидных радикалов и усиливает образование NO в эндо�

телиальных клетках вследствие накопления брадики�

нина. В исследовании BANFF сравнивались эффекты

квинаприла 20 мг, эналаприла 10 мг, амлодипина 5 мг и

лозартана 50 мг на кровоток и дилатацию плечевой ар�

терии с помощью ультразвукового метода высокого

разрешения у больных с ИБС. Хотя все препараты сни�

жали АД, они отличались по способности к улучше�

нию эндотелиальной функции [2]. Квинаприл был

единственным препаратом, который вызвал статисти�

чески значимое (p<0,02) улучшение функции эндоте�

лия по сравнению с исходным уровнем. 

Недавно были получены данные о повышении

экспрессии АПФ при атеросклерозе и возможном вли�

янии А II на прогрессирование заболевания за счет из�

менения экспрессии хемотаксических факторов и мо�

лекул адгезии, приводящих к развитию воспаления.

Кроме того, тканевый A II может оказывать пролифе�

ративный и тромбогенный эффекты. Diet и соавт. сооб�

щили о том, что в атеросклеротических бляшках чело�

века тканевой АПФ локализуется в области воспали�

тельных клеток, особенно в очагах скопления макрофа�

гов, и в эндотелиальных клетках мелких сосудов [11].

Накопление АПФ и металлопротеиназы в уязвимой

бляшке может способствовать развитию ее локального

кругового напряжения, нестабильности атеромы и, со�

ответственно, острого коронарного синдрома. 

Таким образом, накопление АПФ в сосудистых по�

ражениях может играть роль в патогенезе коронарной

болезни сердца, а ингибиторы АПФ � оказывать поло�

жительное влияние не только на функциональное сос�

тояние эндотелия, но и на сосудистое ремоделирова�

ние. Благоприятные вазопротективные эффекты инги�

биторов АПФ, по�видимому, связаны не только с

уменьшением синтеза A II, но и вследствие повыше�

ния уровня брадикинина и, соответственно, влияния

на продукцию NO. 

Результаты по оценке влияния длительного примене4

ния ингибиторов АПФ на течение атеросклеротической

болезни. В исследование QUIET были включены более

1750 больных стабильной ИБС с нормальным АД, ко�

торые получали квинаприл 20 мг/сут или плацебо в те�

чение 3 лет [30]. У больных группы квинаприла часто�

та сосудистых осложнений была на 13% ниже, чем в

контрольной группе, однако различие не достигло ста�

тистической значимости. Возможно, это было связано

с включением в исследование больных с низким рис�

ком развития сердечно�сосудистых осложнений, вы�

бором относительно низкой дозы квинаприла и высо�

кой частотой дополнительного включения и исключе�

ния больных в ходе наблюдения. При post hoc анализе

оказалось, что у больных с уровнем холестерина ли�

попротеидов низкой плотности, превышавшем медиа�

ну этого показателя во всей популяции исследования

(130 мг/дл), наблюдалось статистически значимое сни�

жение риска прогрессирования ИБС, по данным коро�

нарной ангиографии [6].

В этой связи представляет интерес клинико�эконо�

мическая оценка одного из препаратов группы иАПФ –

квинаприла. Основываясь на результатах ряда зару�

бежных и отечественных исследований, можно про�

вести модельные расчеты при использовании кви�

наприла в конкретных клинических ситуациях и про�

демонстрировать выгодные качества этого препарата. 

Артериальная гипертония и ИБС. При проведении

клинико�экономической экспертизы Аккупро при ар�

териальной гипертензии и ИБС использовались дан�

ные рандомизированного исследования, проводивше�

гося у пациентов с АГ и ИБС [30]. Применение Аккуп�

ро в средней дозе 20 мг/сут течение 3 лет привело в

сравнении с плацебо к уменьшению риска сердечно�

сосудистой смерти, нефатального инфаркта миокарда

и серьезного нарушения перфузии коронарных арте�

рий (рис. 2). Как свидетельствуют полученные резуль�

таты, наибольшие различия между группами больных

стали появляться через 2 года исследования. В группе

плацебо через 3 года исследования понадобилось про�

вести большее количество оперативных вмешательств

по поводу ИБС (рис. 3). Эти данные могут быть объяс�

нены, исходя из известных фактов наибольшего в

сравнении с блокаторами рецепторов к ангиотензину,

блокаторами медленных кальциевых каналов дигид�

ропиридинового ряда способностью квинаприла к

нормализации сосудистого тонуса путем уменьшения

эндотелиальной дисфункции [2]. Кроме того, post hoc

анализ выявил, что пациенты с холестерином ЛПНП,

повышенным по сравнению со средним уровнем хо�

лестерина изученной популяции пациентов (130

мг/децилитр), имели статистически существенное

уменьшение прогрессирования ИБС [6]. Результаты

были экстраполированы на отечественные условия при

расчете показателя «стоимость/эффективность» (на 100

больных). В группе плацебо частота оперативного вме�

шательства составляет 36,5 (~37), в группе, получавших

Аккупро, � 27,2 (~27). Больные в одной из групп полу�

чали в течение 36 мес. Аккупро по 20 мг/сут. Стоимость

лечения препаратом составила 300 руб./мес. х 36 мес. =

10 800 руб. за 3 года на пациента, а на 100 больных –

1 080 000 руб. В группе плацебо через 3 года исследова�

ния понадобилось провести большее количество опе�
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ративных вмешательств по поводу ИБС. Общие расхо�

ды на операцию и обследование составят не менее 52

тыс. руб. на 1 больного [21]. Учитывая, что разница в

количестве больных, нуждающихся в операции, боль�

ше в группе плацебо на 10 человек на каждую сотню па�

циентов, расходы на кардиохирургическое лечение в

стационаре составляют не менее 520 тыс. руб. Общие

цифры стоимости адекватной гиполипидемической те�

рапии статинами и антитромбоцитарными препарата�

ми в течение года для 100 пациентов (336 тыс. руб.) и

программа реабилитации для того же количества паци�

ентов (459 тыс. руб.) составят 795 тыс. руб. Результиру�

ющая разница стоимости между группой плацебо и

группой Аккупро: 4 865,5 тыс. руб. – 4 630,5 тыс. руб. =

235 тыс. руб. на каждые 100 пациентов, что указывает

на явные экономические преимущества лечения кви�

наприлом (табл. 2). 

Показатель NNT или число больных, которых не�

обходимо лечить (ЧБНЛ), при этом будет равен 10, т.е.

1 ÷ (0,37� 0,27) (потребность в оперативном лечении),

что совпадает с вышепроизведенными расчетами по

экономической эффективности квинаприла и подтве�

рждает правильность сделанных выводов.

NNT = 1 ÷÷ снижение абсолютного риска.

Прогнозный показатель экономической выгоды

применения квинаприла может быть определен через

соотношение шансов (OR) оперативного вмешатель�

ства в сравнении с одним курсом применения препа�

рата у такого же числа больных. 

OR = (37 х 73) ÷÷ (27 х 63) = 1,59.

Предполагаемые расходы на 1 больного в группе

получавших Аккупро 4 630,5 тыс. руб. ÷÷ 100 чел. =

46350 руб., в группе плацебо � 48 655 руб. С учетом по�

казателя NNT расходы в группе плацебо составят

48 655 руб. х 1,59 = 77 361 руб. Таким образом, на 1 руб.,

вложенный в лечение Аккупро, получаем 77 631 руб. ÷÷
46 350 руб. = 1,7 руб. экономической выгоды (прирост

экономической отдачи � 70%). Таким образом, Аккуп�

ро, снижая вероятность оперативного вмешательства

по реваскуляризации сердца у пациентов с АГ и ИБС,

позволяет добиться существенной экономии матери�

альных ресурсов на лечение этих больных.

Сердечная недостаточность. Аккупро доказал свою

высокую эффективность в лечении больных с хрони�

ческой сердечной недостаточностью (ХСН) [42, 50]. В

одном из исследований [1], посвященных изучению

иАПФ при ХСН (фракция выброса левого желудочка

≤ 40%), установлено, что при назначении Аккупро в

дозе 20 мг/сут 94% больных улучшили функциональ�

ный класс (по NYHA), то есть перешли из III во II и

только 6% остались в III функциональном классе. В

группе сравнения, получавшей каптоприл 50 мг/сут,

22% больных (p<0,05) остались в III функциональном

классе (только 78% пациентов улучшили класс до II).

Это позволяет прогнозировать стоимость перевода

больных из более тяжелой (III NYHA) в менее тяжелую

(II NYHA) стадии сердечной недостаточности с ис�

пользованием этих иАПФ. Снижение абсолютного

риска перехода II стадии NYHA в III стадию NYHA

при замене каптоприла на Аккупро составит 0,22 �0,06

= 0,16. При этом NNT = 1÷÷0,16 = 6,25. В модельном

прогнозном исследовании на один курс Аккупро для

уменьшения степени сердечной недостаточности пот�

ребуется 6,25 курсов каптоприла. Стоимость лечения

Аккупро в дозе 20 мг/сут в течение 12 нед. составит 840

руб. Средневзвешенная стоимость каптоприла (препа�

Рис. 2 

Динамика риска сердечно;сосудистой смерти, нефатального инфаркта
миокарда и серьезного нарушения перфузии коронарных артерий 

при использовании квинаприла в сравнении с плацебо
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рат Капотен) составляет 104 руб. за упаковку в 28 таб�

леток по 25 мг [22]. Следовательно, с учетом необходи�

мой дозировки 50 мг/сут стоимость одного 12�недель�

ного курса лечения составляет 624 руб. (табл. 3). 

Прогнозное же значение затрат при лечении кап�

топрилом 624 х 6,25=3900 руб. за 12 нед., что в 4,6 раза

выше, чем соответствующий показатель Аккупро: 3900

руб. [стоимость курса капотена] ÷÷ 840 руб. [стоимость

курса Аккупро]. Следовательно, лечение Аккупро

больных сердечной недостаточностью экономически

более оправдано, чем каптоприлом.

Профилактика развития почечной недостаточности у
больных СД 2;го типа и нефропатией. При СД 2�го типа

частота протеинурии достигает 42%, в ряде случаев это

говорит о поздней стадии поражения почек [14, 44].

Необходимость в лечении гемодиализом или тран�

сплантации почек в последние годы существенно воз�

растает, причем растет удельный вес пациентов со 2�м

типом СД [32, 48]. 

При использовании иАПФ (это относится и к Ак�

купро) протеинурия в течение 5 лет развивается толь�

ко у 12% больных в противовес использованию плаце�

бо [31]. Расчетная стоимость лечения Аккупро в тече�

ние 5 лет на 1 пациента составит 300 руб. / мес. х 12

мес. х 5 лет = 18 тыс. руб. С учетом возрастающего дис�

контирования в 5% в год � 20,8 тыс. руб. На 100 боль�

ных этот показатель составит 2,08 млн. руб. У 12 боль�

ных разовьется почечная недостаточность, требующая

проведения гемодиализа. Вообще же до 36% больных,

нуждающихся в диализе, составляют пациенты с по�

ражением почек вследствие диабетической нефропа�

тии. Средняя стоимость гемодиализа � 632 руб. за се�

анс (требуются минимум два сеанса в неделю). Расхо�

ды на один год хронического гемодиализа составляют

не менее 60,6 тыс. руб. Это означает, что на 12 боль�

ных придется израсходовать как минимум 727 тыс.

руб. за год. Всего же с учетом стоимости препарата

расходы будут в пределах 2,08 млн. руб. + 727 тыс. руб.

= 2,81 млн. руб. В то же время, если не назначать Ак�

купро, у 42 больных диализ будет необходим, а это

потребует 60,6 тыс. руб. х 42 = 2,55 млн. руб., что мень�

ше по стоимости, чем лечение квинаприлом. Но эти

результаты не отражают истинного положения вещей,

поскольку необходимость в гемодиализе в группе пла�

цебо возникает раньше. В исследовании RENAAL [5]

было убедительно показано, что при использовании

плацебо в течение одного года выраженная почечная

недостаточность возникает в 5% случаев, через два го�

да � в 17, через три года � более чем в 40% случаев.

Итак, из каждой сотни пациентов, не получавших ле�

чение препаратами, воздействующими на РААС, через

один год диализ потребуется 5, через два года � 17, че�

рез три года � 40 больным. При моделировании поло�

жим, что всем больным удалось выжить в течение 3�

летнего срока наблюдения, таким образом, больные,

которым диализ потребовался уже в первый год, полу�

чали его в два последующие года и т.д. Расходы на ди�

ализ в группе плацебо за первый год составят 60,6 тыс.

руб. х 5 = 303 тыс. руб. (при дисконтировании в 5% �

318,2 тыс. руб.), за второй год � 60,6 тыс. руб. х 17 =

1,03 млн. руб. (после дисконтирования � 1,08 млн.

руб.), а за третий год � 60,6 тыс. руб. х 40 = 2,42 млн.

руб. (с дисконтированием � 2,54 млн. руб.). Итого за

три года расходы на диализ в группе плацебо могут

достичь 3,94 млн. руб. (табл. 4).

Ориентируясь на эту цифру, сопоставим экономи�

ческую эффективность Аккупро с отсутствием тера�

пии. Даже если ориентироваться на стоимость терапии

квинаприлом за пять лет, а расходы на диализ в группе

плацебо подсчитать за три года, экономическая выгода

использования иАПФ очевидна и в денежном эквива�

ленте на каждую сотню больных с СД 2�го типа, имею�

Таблица 2

Прогнозные клинико;экономические результаты использования
квинаприла при ИБС 

Показатель Плацебо Квинаприл

Частота оперативного  0,365 0,272

вмешательства

Количество больных из каждой 37 27

сотни, которые будут нуждаться 

в операции ангиопластики 

Суммарная стоимость операций 1924 1404

в группах (тыс. руб.) 

Стоимость реабилитации после 1698,3 1239,3

оперативного лечения в течение 

года в группах (тыс. руб.) 

Стоимость поддерживающей 1243,2 907,2 

лекарственной терапии после 

операции за один год (тыс. руб.) 

Стоимость лечения Аккупро – 1080 

в течение 3 лет на каждые 

100 больных (тыс. руб.) 

Суммарные затраты в группах 4 865,5 4 630,5

(тыс. руб.) 

Результирующая разница + 235

стоимости на 100 пациентов 

(тыс. руб.) 

Таблица 3 

Показатели Лечение Лечение

каптоприлом Аккупро

50 мг/сут 20 мг/сут 

Процент больных, перешедших 78 94

из класса II в класс III

(по NYHA) 

Стоимость 12�недельного 624 840

курсового лечения (руб.)

Прогнозное соотношение 6,25 1

курсов лечения 

на основании расчета NNT 

Прогнозное значение затрат 3900 –

при курсовом лечении 
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щих МАУ, составляет 550 тыс. руб. Если допустить, что

динамика прогрессирования нефропатии в группе пла�

цебо за последующие два года практически не меняет�

ся, то следует добавить еще как минимум 5,08 млн. руб.

на процедуру гемодиализа. В этом случае превышение

расходов в группе плацебо над группой квинаприла в

модельном исследовании может превысить 5,5 млн.

руб. на 100 больных. На 1 больного это дает прирост

экономической эффективности в 55 тыс. руб., что бо�

лее чем в 2 раза превышает затраты на приобретение

Аккупро (табл. 4).

Экономические преимущества Аккупро перед отсу�

тствием лечения при оценке показателя OR таковы: на

1 случай гемодиализа при применении Аккупро при�

дется 5,3 случая в группе плацебо. В первом случае рас�

ходы будут состоять из стоимости препарата на год ле�

чения и оплаты процедуры гемодиализа, что составит

20,8 тыс. руб. + 60,6 тыс. руб. = 81,4 тыс. руб./год. В то

же время стоимость процедур гемодиализа в группе

плацебо составит 5,3 х 60,6 тыс. руб. = 321,2 тыс. руб.,

что больше в 3,9 раза. Таким образом, только за счет

снижения вероятности развития почечной недостаточ�

ности, требующей процедуры хронического гемодиа�

лиза у больных с СД 2�го типа, Аккупро позволяет поч�

ти в 4 раза сократить расходы на лечение.

Сахарный диабет 2�го типа. Сахарный диабет (СД) –

одна из наиболее распространенных причин хроничес�

кой почечной недостаточности, развивающейся вслед�

ствие диабетической нефропатии, частота которой при

СД 2�го типа составляет 10% у больных с длитель�

ностью диабета менее 5 лет, 20�35% � у больных со ста�

жем диабета 20 лет, и 50�57% � при большей длитель�

ности заболевания [16]. Микроальбуминурия при СД

2�го типа может являться предвестником развития не

только почечной патологии, но и сердечно�сосудистых

заболеваний [35, 36, 45]. 

При моделировании ситуации не менее чем у 40%

больных в выделенных группах больных СД с АГ и це�

реброваскулярной патологией имеют микроальбумину�

рию (МАУ) [41]. Количество же таких больных может

быть определено как 358 000 чел. х 0,4 = 143,2 тыс. чел.

143,2 тыс. чел. х 20 дней нетрудоспособности (средняя
величина) = 2,864 млн. дней нетрудоспособности,

или 95,5 тыс. мес.

Выплаты по листам нетрудоспособности: 95,5 тыс.

мес. х 5210 руб. = 497,6 млн. руб. Недополучение обще�

ственного продукта: 2,864 млн. дней х 150 дней = 429,6

млн. руб. Суммарные потери: 497,6 млн. руб. + 429,6

млн. руб. = 927,2 млн. руб. Аккупро уменьшает до нор�

мы выведение белка с мочой у больных с СД 2�го типа

[12], имеющих АГ, причем для нормализации АД и по�

казателей МАУ лечение продолжалось в течение 8 нед.,

при этом использовались дозировки от 10 до 40 мг пре�

парата в день (в среднем � 20 мг/сут).

Пациенты с СД 2�го типа с нефропатией и АГ име�

ют повышенный риск инсульта (относительный риск

Таблица 4

Моделирование затрат у больных с нефропатией и СД 2;го типа при лечении Аккупро и без терапии
для профилактики развития почечной недостаточности

Показатели Отсутствие лечения, руб. Аккупро, руб. 

Стоимость лечения одного пациента в течение 5 лет – 300 руб./мес. х 12 мес. х 5 лет =18 тыс. 

Стоимость лечения в течение 5 лет на 100 больных – 2,08 млн. 

(с учетом дисконтирования) 

Средняя стоимость проведения гемодиализа в течение года 60,6 тыс.  60,6 тыс. 

Соотношение случаев гемодиализа в группах 5,3 1 

Расходы на диализ в течение 1 года 60,6х5=303 тыс.  – 

Расходы на диализ в течение 2 года 60,6х17=1,03 млн. – 

Расходы на диализ в течение 3 года 60,6х40=2,42 млн. 60,6 х 12 = 727,2 тыс. 

Суммарные расходы в группах (с учетом дисконтирования) 3,94 млн. 2,81 млн. 

Таблица 5

Прогнозные расчеты затрат на лечение инсульта у больных СД 2;го
типа с МАУ или нефропатией

Абсолютный риск развития нефропатии у больных 0,13

с СД 2�го типа к моменту установления диагноза 

Прогнозное число больных СД 2�го типа 46540

с нефропатией к моменту установления диагноза 

Абсолютный риск инсульта у больных СД 2�го типа 0,4

с нефропатией и АГ 

Прогнозное число больных СД 2�го типа 18600

с нефропатией и АГ, которые могут иметь инсульт 

Прогнозное число больных СД 2�го типа с МАУ 143 200

к моменту установления диагноза 

Абсолютный риск инсульта у больных СД 2�го типа 0,08�0,1

с МАУ и АГ 

Прогнозное число больных СД 2�го типа с МАУ

и АГ, которые могут иметь инсульт 14320 

Общее прогнозное число больных СД 2 типа 39920

с МАУ или нефропатией + АГ, которые могут 

иметь инсульт 

Стоимость 1 инсульта в течение года (руб.) 81 440 

Прогнозируемые общественные потери 3,25

для больных СД 2�го типа и АГ, имеющих МАУ 

или нефропатию (млрд. руб./год) 
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Аккупро* — торговая марка квинаприла гидрохлорида, ингибитора ангиотензинпревращающего фермента (АПФ).
Квинаприл быстро метаболизируется с образованием квинаприлата, который, по данным исследований у человека и живот!
ных, является мощным ингибитором ангиотензинпревращающего фермента. Квинаприл у человека и животных ингибирует ак!
тивность циркулирующего и тканевого АПФ и благодаря этому снижает вазопрессорную активность и выработку альдостеро!
на. Максимальная концентрация квинаприлата в плазме достигается примерно через 2 часа после приема внутрь квинапри!
ла. Квинаприлат выводится главным образом почками; период полувыведения из организма составляет 26 часов. Примерно
97% квинаприла или квинаприлата циркулирует в плазме в связанном с белками виде. У больных почечной недостаточностью
период полувыведения квинаприлата увеличивается по мере снижения клиренса креатинина.
Показания: Артериальная гипертензия. Аккупро* показан для лечения артериальной гипертензии. У больных артериальной
гипертензией Аккупро* эффективен в виде монотерапии или в комбинации с тиазидными диуретиками и бета!адреноблока!
торами. 
Хроническая сердечная недостаточность. Аккупро* в комбинации с диуретиком и/или сердечным гликозидом эффективен в
лечении хронической сердечной недостаточности. 
Противопоказания: Аккупро* противопоказан больным с повышенной чувствительностью к препарату и больным, у которых
в анамнезе наблюдался ангионевротический отек, связанный с лечением ингибитором АПФ. Аккупро* противопоказан при
стенозе почечных артерий, гемодинамическом стенозе аортального или митрального клапана, гипертрофической кардиомио!
патии, первичном гиперальдостеронизме, выраженном нарушении функции почек (клиренс креатинина 10 мл/мин), гемодиа!
лизе, первичном заболевании или нарушении функции печени, состоянии после трансплантации почки, в период лактации и
беременности. Он также противопоказан детям.

Дозировка и способ применения: Артериальная гипертензия. Монотерапия: рекомендуемая начальная доза Аккупро* у
больных, не получающих диуретики, составляет 10 или 20 мг один раз в сутки. В зависимости от клинического эффекта дозу
можно титровать (увеличивая вдвое) до поддерживающей дозы 20 или 40 мг/сут, которую обычно назначают в один прием или
делят на две части. Как правило, менять дозу следует с интервалами в 4 недели.

Сопутствующая терапия диуретиками: У больных, продолжающих прием диуретиков, рекомендуемая начальная доза
Аккупро* составляет 5 мг; в последующем ее титруют (как указано выше) до тех пор пока не будет достигнут оптимальный
эффект.

Хроническая сердечная недостаточность. Рекомендуемая начальная доза у больных хронической сердечной недостаточностью
составляет 5 мг один или два раза в сутки. Если переносимость начальной дозы Аккупро* хорошая, то ее можно титровать до
эффективной дозы, которая обычно составляет 10!40 мг/сут в два равных приема в сочетании с сопутствующей терапией. При
нарушении функции почек начальную дозу рекомендуется уменьшить.

Побочное действие: В контролируемых исследованиях чаще всего встречались головная боль (7,2%), головокружение
(5,5%), кашель (3,9%), утомление (3,5%), ринит (3,2%), тошнота и/или рвота (2,8%) и миалгии (2,2%) соответственно.

Беременным применять не рекомендуется. Кормящим женщинам применять препарат рекомендуется с ос�
торожностью.

Форма выпуска: таблетки, покрытые оболочкой, по 5, 10, 20 и 40 мг по 30 шт. в упаковке.

Инструкция по медицинскому применению Аккупро*. Утверждено МЗ РФ 27.08.2002. RUS/QUINAPtab/I!02 IPI 531

Для получения полной информации о назначении обращайтесь, пожалуйста, в представительство компании
«Пфайзер Интернэшнл ЭлЭлСи»

квинаприл: таблетки по 5, 10, 20, 40 мг

Стойкий контроль АД,
надежная защита
органов�мишеней

Стойкий контроль АД,
надежная защита
органов�мишеней

Аккупро* — зарегистрированная торговая марка Парке �Дейвис ГмбХ — компания группы Пфайзер
Представительство компании «Пфайзер Интернэшнл ЭлЭлСи». 109147 Москва, Таганская ул., 21. Телефон: (095) 258�5535, факс: (095) 258�5538
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равен 4) в сравнении с теми, кто не имеет нефропатии

(в среднем 13% больных с СД 2�го типа к моменту ус�

тановления диагноза уже имеют нефропатию и АГ) [4,

23]. Экстраполируемое количество первичных боль�

ных с нефропатией составит 13% от 358 тыс. чел., или

46 540 чел. (табл. 5). 

Частота развития сосудистых мозговых осложнений

в группе больных с МАУ составляет, по различным

оценкам, 8�10% [9, 28]. Если допустить, что число боль�

ных с нарушениями мозгового кровообращения среди

лиц с МАУ составляет 10%, то общее число таких паци�

ентов составит 143,2 тыс. чел. х 0,1 = 14 320 чел. 358 тыс.

х 0,1 = 35 800 чел. Число же больных с нефропатией и

сосудистыми нарушениями мозга с учетом повышен�

ного риска должно быть не менее 40% от расчетного

числа (46 540 чел. х 0,4 ~ 18 600 чел.). Общее количест�

во ожидаемых нарушений мозгового кровообращения

по группам больных СД 2�го типа с МАУ и нефропати�

ей составит 14 320 + 18 600 = 39 920 чел. 35 800 чел. +

18 600 чел. = 54 400 чел. По расчетам стоимости нару�

шения мозгового кровообращения случай заболевания

с учетом прямых и косвенных расходов, включая го�

дичную реабилитацию, составляет 81,44 тыс. руб. (рас�

ходы на лечение мозговых сосудистых катастроф 64,065

млрд. руб. ÷ количество больных 786 652 чел.) [41]. Сле�

довательно, общественные потери для больных СД 2�го

типа с сосудистыми катастрофами на фоне гипертен�

зии с МАУ или нефропатией составят 81,44 тыс. руб. х

39 920 чел. = 3,25 млрд. руб. х 54 400 чел. = 4,43 млрд.

руб. Если назначить квинаприл больным СД 2�го типа

с МАУ, то стоимость лечения в течение года составит

300 руб. х 12 мес. = 3600 руб. на 1 больного в год. Пре�

дупреждая один случай нарушения мозгового кровооб�

ращения, можно получить экономию в 77,12 тыс. руб.

в течение года [81,44 тыс. руб. � 3600 руб. = 77,8 тыс.

руб.], а экономическая эффективность препарата при

этом составит 77,8 тыс. руб. ÷ 3600 руб. = 21,4. То есть

на каждый рубль, вложенный в назначение Аккупро,

придется не менее 21 руб. экономического эффекта.

Таким образом, эффективно предупреждая развитие

сосудистых катастроф у больных с СД и нарушенной

функцией почек, Аккупро позволяет добиться высоко�

го экономического эффекта, превышающего финан�

совые вложения в его назначения более чем в 20 раз.

Артериальная гипертензия. Эффективность Ак�

купро доказана у больных с артериальной гипертен�

зией и избыточной массой тела И.Е. Чазовой и соавт.

в многоцентровом рандомизированном исследова�

нии в параллельных группах у 1974 больных (ITT)

[51]. В группе активного лечения применялся Аккуп�

ро в дозе 20 мг/сут через 4 нед., при недостаточной эф�

фективности доза препарата увеличивалась до 40 мг в

день, а у тех, у кого не был достигнут желаемый резуль�

тат, через 4 нед. добавлялся мочегонный компонент.

Различия заключались в значительно меньшем дости�

жении целевого уровня АД в группе без Аккупро (толь�

ко 46% больных). В группе, в которой применялась ак�

тивная тактика использования Аккупро, целевой уро�

вень АД отмечен у 74% пациентов. Достижение целе�

вого уровня АД может в последующем существенно

снизить сердечно�сосудистую смертность и инвалиди�

зацию вследствие осложнений АГ. По различным

оценкам, у 15% больных с неконтролируемой АГ и из�

быточной массой тела в течение года может ослож�

ниться развитием инсульта [24, 25]. Проведенный эко�

номический расчет на 100 пациентов в группе контро�

ля продемонстрировал, что в течение года 8 человек

(15% от 54 с ненормализованным АД) могут перенести

ОНМК, а в группе Аккупро � 3 человека. Стоимость

применения Аккупро у 100 больных в течение года сос�

тавит в среднем 360 тыс. руб. К этому следует добавить

стоимость лечения и реабилитации 3 потенциальных

больных с ОНМК: 81,44 тыс. руб. х 3 = 244,3 тыс. руб.

[41]. Суммарно расходы на лечение в этой группе сос�

тавят 604 тыс. руб. в год, в среднем 6 тыс. руб. на 1

больного. В контрольной группе основные расходы бу�

дут связаны с развитием инсультов: 8 чел. х 81,44 тыс.

руб. = 651 тыс. руб. Таким образом, использование Ак�

купро по стоимости несколько меньше тех случаев,

когда медикаментозная терапия не используется. От�

сутствие фармакотерапии иАПФ в данном случае не

удешевляет лечение. Разница в стоимости программ

курации в этих группах больных составляет 500 руб.(!)

на 1 человека в год (табл. 6). 

Нетрудно предположить, что число больных в

группе без медикаментозной поддержки, у которых

АД не будет находиться в пределах целевых значений,

будет возрастать, что, в свою, очередь, может привес�

ти к увеличению числа сосудистых катастроф и воз�

растанию стоимости болезни. Медикаментозное адек�

ватное лечение АГ требует затрат и может принести

ощутимые экономические результаты лишь с течени�

ем времени. Поэтому в последние годы наряду с ути�

литарным понятием стоимости все чаще употребляют

и такой термин, как «гуманная стоимость» (human

cost) [15], подразумевая экономическое «бремя» ос�

ложнений АГ � нарушений мозгового кровообраще�

ния, острого инфаркта миокарда, терминальных ста�

Таблица 6

Разница в стоимости программ курации без терапии 
и с терапией Аккупро

Показатели Без терапии Терапия 

Аккупро Аккупро 

Стоимость применения Аккупро – 360

у 100 больных в течение года

(тыс. руб.) 

Количество пациентов, 8 3

у которых может развиться 

ОНМК (модель) 

Прогнозируемые расходы 651 244,3

на лечение и реабилитацию 

ОНМК в группах (тыс. руб.)
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дий почечной недостаточности, требующей дорогосто�

ящих диализных процедур. Проведенный фармакоэ�

кономический анализ позволяет рекомендовать Ак�

купро (квинаприл) к широкому применению, т.к. он

способен сократить общественные расходы вследствие

уменьшения вероятности наступления вышеперечис�

ленных осложнений.

Заключение. По минимальной оценке, объем госу�

дарственного финансирования здравоохранения (из

бюджетов всех уровней и средств обязательного меди�

цинского страхования) в реальном выражении умень�

шился в течение 90�х гг. на треть. Его рост, начавший�

ся с 2000 г., пока не достаточен для компенсации про�

изошедшего снижения. Между тем гарантии бесплат�

ного медицинского обслуживания населения, установ�

ленные в советское время, остались практически неиз�

менными, а затраты, необходимые для их обеспечения,

увеличились вследствие появления новых фондоемких

медицинских технологий и новых дорогостоящих ле�

карственных препаратов. В таких условиях проведение

клинико�экономических исследований является очень

полезным инструментом для рационального стратеги�

ческого распределения средств в здравоохранении. За�

дачи организации медицинской помощи населению на

современном этапе заключаются в том, чтобы эффек�

тивно и экономично использовать имеющиеся ресур�

сы здравоохранения, увеличить доступность и повы�

сить качество медицинских услуг.

Как и все фармакоэкономические исследования,

анализ влияния терапии квинаприлом конкретных за�

болеваний сердечно�сосудистой системы и их ослож�

нений на потенциальные расходы здравоохранения

может быть подвергнут целому ряду критических заме�

чаний. Результаты фармакоэкономических исследова�

ний (особенно модельные исследования) не могут

быть с легкостью обобщены и экстраполированы на

разные страны, так как существуют отличия в системах

здравоохранения, медицинской практике и стоимости

отдельных медицинских процедур. Например, допус�

кается, что в расчетах приверженность пациентов ле�

чению квинаприлом будет равна 100%, хотя в реальной

практике редко достигается даже близкий уровень.

Весьма сложно прогнозировать долгосрочные лечеб�

ные эффекты, основываясь на непродолжительных

клинических исследованиях. Все неблагоприятные яв�

ления, связанные как с самой АГ, так и с действием

препаратов, суммарные выгоды для здравоохранения

могут быть не учтены за короткий период исследова�

ния. Например, госпитализация, хотя и редкое, но

важное и дорогостоящее событие в случае плохо конт�

ролируемой артериальной гипертонии. Краткосроч�

ные исследования могут недооценить истинные затра�

ты на плохо контролируемую АГ. В то же время постро�

ение экономической модели, основанной на краткос�

рочных исследованиях, может быть использовано для

прогнозирования долгосрочных последствий лечения,

пока не доступны данные лонгитьюдных исследова�

ний, достоверно определяющих то, что исходы клини�

ческого исследования (исследований) связаны именно

с конкретной лечебной стратегией. Лучшие условия

для адекватной оценки частоты обострений требуют

включения большого количества пациентов. Однако в

модельных расчетах можно дополнять, комбинировать

данные из ряда клинических исследований. Соотно�

шение «стоимость/эффективность» различных лечеб�

ных стратегий должно рассматриваться лицами, при�

нимающими решение в здравоохранении для обеспе�

чения наилучшего распределения его ресурсов.

Модельное исследование для определения затрат

при лечении АГ, АГ в сочетании с СД 2�го типа и неф�

ропатией, а также ИБС доказало, что введение кви�

наприла в схемы лечения является выгодным, с фарма�

коэкономической точки зрения, и доступным по це�

нам для российского здравоохранения. 

• Аккупро является клинически эффективным и од�

ним из наименее затратных иАПФ, позволяющим

добиться существенной экономии материальных

ресурсов при различной сердечно�сосудистой пато�

логии.

• За счет снижения необходимости в проведении ре�

васкуляризирующих операций у больных с артери�

альной гипертензией и ИБС, Аккупро позволяет

экономить до 235 тыс. руб. на каждые 100 пациен�

тов по сравнению с отсутствием медикаментозного

лечения. При этом на каждый вложенный в Аккуп�

ро рубль можно получить до 1,7 руб. экономичес�

кой отдачи.

• Замедляя развитие почечной недостаточности у

больных СД 2�го типа, требующей гемодиализа,

Аккупро позволяет сократить расходы на лечение

таких больных почти в 4 раза за счет снижения ко�

личества пациентов, которым такая процедура мо�

жет потребоваться.

• У больных СД 2�го типа, сопровождающегося МАУ

с артериальной гипертензией, Аккупро эффектив�

но предотвращает развитие мозговых сосудистых

катастроф, за счет чего достигается экономия фи�

нансовых ресурсов более чем в 77 тыс. руб. при пре�

дупреждении одного случая инсульта.

• Аккупро позволяет достигать целевого уровня АД у

большого количества больных АГ, что продемон�

стрировано и в российском многоцентровом иссле�

довании ЭКО. Это позволяет получить экономи�

ческие преимущества при длительной терапии АГ.
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