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Артериалната хипертония е най-често срещаното сърдечно-съдово заболяване в практиката и остава водеща 
причина за смърт и инвалидизация в развитите държави. Ползата от понижаването на артериалното наляга-
не е категорично доказана, като съгласно актуалните препоръки при повечето пациенти се налага използване 
на комбинация от медикаменти. Първи избор, особено при пациенти с придружаващи метаболитни наруше-
ния/захарен диабет, е комбинацията АСЕ инхибитор/калциев антагонист. Сред най-добре проучените такива 
е комбинацията рамиприл/амлодидпин.
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Въведение
Артериалната хипертония (АХ) се дефинира като оф-
исни стойности на систолното артериално налягане 
(АН) ≥140 mmHg и/или стойности на диастолното АН 
≥90 mmHg. Честотата на АХ непрекъснато се увелича-
ва поради застаряването на населението, заседналия 
начин на живот и повишаването на телесната маса, 
като при лица над 60 години АХ се установява при по-
вече от 60%. (1,2) В световен мащаб повишеното АН 
е водещ фактор за преждевременна смърт и инва-
лидизация, като е доказано, че както офисното, така 
и извънофисното АН имат връзка с честотата на сър-
дечно-съдовите събития (хеморагичен и исхемичен 
инсулт, миокарден инфаркт, внезапна смърт, сърдеч-
на недостатъчност, периферна артериална болест), 
крайния стадий на хронично бъбречно заболяване, 
възникването на предсърдно мъждене и деменция. 
(1,3) Освен това още от Фрамингамското проучване 
е известно, че АХ рядко се среща изолирано и обик-
новено е в комбинация с други сърдечно-съдови ри-
скови фактори като дислипидемия и нарушен въгле-
хидратен толеранс/захарен диабет. (4) Това струпване 
на рискови фактори води до мултиплициране на сър-
дечно-съдовия риск, поради което при всеки пациент 
с АХ са изключително важни комплексната оценка на 
общия сърдечно-съдов риск и стремежът за модифи-
цирането му, включително при избора на подходяща 
антихипертензивна терапия. Има категорични доказа-
телства за ползите от контрола на АН – медикаментоз-
ната редукция на систолното АН с 10 mmHg води до 

намаляване на големите сърдечно-съдови събития с 
20%, на общата смъртност с 13%, на инсулта с 27%, на 
исхемичната болест на сърцето със 17% и на сърдеч-
ната недостатъчност с 28%, независимо от изходното 
АН, нивото на сърдечно-съдовия риск, коморбидно-
стите, възрастта, пола и етническата принадлежност. 
(1,5) Трябва да се подчертае обаче, че въпреки натру-
паните данни и възможностите за медикаментозно 
лечение на АХ по-малко от половината хипертоници 
знаят за заболяването си и, макар повечето да полу-
чават антихипертензивна терапия, едва 32,5% от тях 
постигат контрол на АН.(2)

Съвременни препоръки за лечение на АХ
АН може да бъде понижено чрез две основни страте-
гии: промяна в начина на живот и/или медикаментоз-
на терапия, като най-често те се прилагат в комбина-
ция. В практиката се използват и някои базирани на 
устройства терапии, но те са по-слабо подкрепени от 
доказателствата. При всички пациенти се цели първо 
понижаване на АН <140/90 mmHg и, ако лечението се 
понася добре, при повечето пациенти се препоръчват 
таргетни стойности 130/80 mmHg или по-ниски. При 
лекувани пациенти систолното АН не трябва да бъде 
<120 mmHg. (1) По отношение избора на медикамен-
тозна терапия в съображение влизат петте основни 
класа антихипертензивни медикаменти – АСЕ инхи-
битори, ангиотензин-рецепторни блокери, бета-бло-
кери, калциеви антагонисти и диуретици. Всички те 
имат специфични противопоказания и употребата им 
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се предпочита при определени съпътстващи състоя-
ния. Има и някои други класове медикаменти (алфа-
блокери, централнодействащи медикаменти и други), 
които обаче са по-слабо проучени или с по-висок риск 
за нежелани реакции, поради което те могат да бъдат 
полезно допълнение към терапията, но не се препо-
ръчват като първи избор. Важно е да се подчертае, че 
съвременните препоръки дават предимство на начал-
ната комбинирана терапия, като единствено при нисък 
сърдечно-съдов риск и степен 1 АХ (САН <150 mmHg) 
или при много възрастни или немощни („frail”) паци-
енти може да се обсъжда монотерапия. Началната 
комбинирана терапия е по-ефективна от монотерапия 
в максимална доза, въздейства едновременно върху 
различни патофизиологични механизми и по този на-
чин действа синергично, има добра безопасност и по-
носимост и осигурява по-бързо постигане на контрол 
на АН. Освен това в препоръките се дава предимство 
на фиксираните комбинации в една таблетка, които се 
отличават с много по-добро придържане към терапия-
та и съответно по-добър контрол на АН. (1)

Избор на терапия при АХ 
и метаболитни нарушения/захарен диабет
АХ е често срещана при пациентите с метаболит-
ни нарушения, включително захарен диабет тип 1 и 
особено тип 2. Ползите от контрола на АН при заха-
рен диабет са категорични – доказана е редукция на 
макро- и микроваскуларните усложнения на заболя-
ването, както и на смъртността. Започване на анти-
хипертензивна терапия се препоръчва при стойности 
на офисното АН >140/90 mmHg, като освен промяна в 
начина на живот в повечето случаи следва да се пред-
почита комбинация, включваща блокер на системата 
ренин-ангиотензин-алдостерон (АСЕ инхибитор/ан-
гиотензин-рецепторен блокер) и калциев антагонист 
или тиазиден/тиазидоподобен диуретик. Този подход 
гарантира включването в терапията на АСЕ инхибитор 
или ангиотензин-рецепторен блокер, които доказано 
намаляват албуминурията и появата/прогресията на 
диабетната нефропатия по-ефективно от останалите 
класове антихипертензивни медикаменти. Комбини-
рането на АСЕ инхибитор с ангиотензин-рецепторен 
блокер е противопоказано поради значимо увелича-
ване на бъбречните нежелани събития. (1)
Едно от най-важните проучвания, които наложиха 
комбинацията калциев антагонист + АСЕ инхибитор 
като терапия на първи избор, е ASCOT-BPLA, в което 
комбинацията, базирана на бета-блокер (атенолол) с 
добавяне на диуретик, води до по-малка редукция на 
сърдечно-съдовите събития в сравнение с комбина-
цията, базирана на калциев антагонист с добавяне на 
АСЕ инхибитор (амлодипин + периндоприл). (6) Този 
резултат вероятно може да бъде обяснен с данните от 

подпроучването CAFE, което доказа, че при еднаква ре-
дукция на брахиалното АН атенолол + диуретик води 
до по-малка редукция на централното аортно налягане 
в сравнение с амлодипин + периндоприл, като за този 
ефект се обсъждат различни механизми (7). Още една 
причина, поради която бета-блокерите не се препоръч-
ват като начална терапия при неусложнена АХ, е тех-
ният неблагоприятен метаболитен профил и ефектите 
им върху липидния и глюкозния метаболизъм, които се 
свързват с увеличеното периферно съдово съпротивле-
ние и намаления кръвоток към периферните тъкани. 
Това важи за традиционните бета-блокери и не важи за 
високоселективните β1-блокери и за тези с вазодилата-
тивен ефект, но като цяло при липса на други индика-
ции за приложението им като съпътстваща коронарна 
артериална болест, сърдечна недостатъчност, аритмии 
и други по-редки състояния бета-блокерите не трябва 
да се използват при болни с метаболитен синдром или 
с висок риск за поява на диабет, особено в комбинация 
с тиазиден диуретик. (8)
Когато става дума за лечение на АХ, препоръките не да-
ват предпочитание на АСЕ инхибиторите или ангиотен-
зин-рецепторните блокери. Има много данни, включи-
телно един голям метаанализ на Heran et al., които не 
установяват достоверна разлика в антихипертензивния 
им ефект. (9) Както вече беше коментирано, и двата 
класа медикаменти намаляват протеинурията и про-
гресията на хроничното бъбречно заболяване, освен 
това по-ефективно от останалите предотвратяват или 
водят до регресия на хипертоничното органно увреж-
дане като левокамерна хипертрофия и ремоделиране 
на малките артерии, намаляват честотата на нововъз-
никналото предсърдно мъждене и са показани след 
миокарден инфаркт и при сърдечна недостатъчност с 
редуцирана фракция на изтласкване. (1) Някои данни 
в литературата обаче сочат разлики в допълнителните 
ефекти на двата класа медикаменти, които се обясня-
ват с тъканната и плазмената АСЕ инхибиция и осигуря-
ват допълнителна кардиопротекция отвъд ползата от 
понижаването на АН. Един поданализ на проучването 
EUROPA на Ceconi et al. например установява подобря-
ване на ендотелната дисфункция и намаляване на апо-
птозата и неврохуморалната активация при пациенти 
със стабилна коронарна болест, лекувани с АСЕ инхи-
битор периндоприл. (10) Подобни данни са установени 
и при малка група пациенти след преживян миокарден 
инфаркт, лекувани с периндоприл, но не и с валсартан. 
(11) Данните от проучването НОРЕ с рамиприл, прове-
дено при предимно нормотензивни пациенти с висок 
риск за сърдечно-съдови събития, също сочат ползи 
от терапията с АСЕ инхибитор, които не се обясняват 
единствено с антихипертензивния ефект на медика-
мента, като те са още по-изразени в подгрупата със за-
харен диабет. (12) 
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Калциевите антагонисти са широко използвани за ле-
чение на АХ и имат сходна ефективност с останалите 
класове антихипертензивни медикаменти както по 
отношение на редукцията на АН, така и по отношение 
на големите сърдечно-съдови събития и смъртността. 
Те обаче водят до по-значима редукция на мозъчните 
инсулти от останалите и са по-ефективни от бета-бло-
керите в забавянето на прогресията на каротидната 
атеросклероза и в регресията на левокамерната хи-
пертрофия и протеинурията. (1,5) Трябва да се има 
предвид, че калциевите антагонисти представляват 
хетерогенен клас медикаменти и повечето проуч-
вания, доказващи ползите им, са проведени с дихи-
дропиридинови калциеви антагонисти и в частност с 
амлодипин. (1) 

Комбинирана терапия с рамиприл и амлодипин
Комбинацията рамиприл/амлодипин е тествана в ня-
колко клинични проучвания. 
АТАR е 18-седмично, проспективно, рандомизирано, 
двойно-сляпо проучване, в което са включени паци-
енти с есенциална хипертония стадий 1 и 2, които са 
получавали рамиприл/амлодипин като фиксирана 
дозова комбинация или монотерапия с амлодипин, 
титрирани съответно до 10/10 мг и 10 мг според стой-
ностите на АН. В края на проследяването средната 
промяна в систолното и диастолното АН, регистрира-
на чрез 24-часово амбулаторно мониториране на АН 
и чрез измерване в лекарския кабинет, е достоверно 
по-голяма в групата на комбинирана терапия спрямо 
монотерапия, с изключение единствено на офисното 
диастолно АН, където се установява числова разлика, 
но тя не достига статистическа значимост. По-голям 
процент от пациентите на монотерапия са имали поне 
1 нежелано събитие, свързано с лекарството (30,6% 
спрямо 22,1%), като при тях е по-висока честотата на 
периферните отоци и е еднаква честотата на сухата 
кашлица. Не се установяват разлики в хематологични-
те и биохимичните показатели, които са проследени 
изходно и в края на проучването. (13) В отвореното 
проспективно проучване RAMONA са включени 6423 
пациенти с лека до умерена АХ, при които таргетните 
стойности на АН не са били достигнати въпреки про-
вежданото лечение. На фона на терапия с фиксирана 
комбинация рамиприл/амлодипин в различни дози 
средният спад на АН е бил 26,4/11,8 mmHg при изход-
ни стойности 157/91 mmHg, като 52,4% от пациентите 
са достигнали таргетно АН. В подгрупата с тип 2 заха-
рен диабет (19,9% от общия брой пациенти) таргетно 
АН, дефинирано като АН <140/85 mmHg, е достигнато 
при 69,8%, като допълнително са установени благо-
приятни ефекти по отношение на липидния профил, 
стойностите на кръвната захар на гладно и гликирания 
хемоглобин.

Заключение
АХ представлява значим здравен проблем поради на-
растващата си честота, незадоволителния контрол в 
общата популация и честата й асоциация с други сър-
дечно-съдови рискови фактори като метаболитни на-
рушения/захарен диабет. Съвременните препоръки 
дават предимство на използването на начална комби-
нирана терапия, като един от най-удачните варианти, 
особено при пациенти със захарен диабет, е едновре-
менното приложение на АСЕ инхибитор и калциев ан-
тагонист. Комбинацията рамиприл/амлодипин е сред 
най-добре проучените и се отличава с ползи отвъд по-
нижението на АН.
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