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В статье рассматриваются вопросы использования недигидропиридиновых антагонистов кальция верапамила 
и дилтиазема в лечении пациентов с артериальной гипертензией, стенокардией, кардиомиопатией и нарушением 
ритма сердца, для вторичной профилактики ИБС. Оценивается их кардио-, ангио-, нефропротективное действие, 
способность предупреждать развитие гипертрофии левого желудочка, возможность применения у больных, пе-
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Антагонисты кальция (АК) в настоящее время 
широко применяются при артериальной гипертензии, 
при ишемической болезни сердца, при нарушениях 
сердечного ритма (верапамил и дилтиазем). Поскольку 
фармакологические свойства антагонистов кальция 
в значительной степени зависят от химической 
структуры и продолжительности действия, в 1996 г. Т. 
Toyo-Oka и W. Nayler предложили классификацию АК 
[10], согласно которой были выделены три подгруппы 
по химическому строению и три поколения АК в 
зависимости от продолжительности действия.

Все АК снижают периферическое сосудистое 
сопротивление, но дигидропиридины практически 
не влияют на миокард и проводящую систему сердца. 
Верапамил оказывает большее влияние на миокард, 
снижая активность синусового узла и замедляя 
атриовентрикулярную проводимость, в значительно 
меньшей степени влияя на гладкую мускулатуру сосудов. 
Дилтиазем занимает промежуточное положение, в 
большей степени влияя на сосуды и в меньшей степени 

на миокард по сравнению с верапамилом и в большей 
степени влияя на миокард, но в меньшей степени на 
сосуды по сравнению с дигидропиридиновыми АК [5]. 
Из-за общности фармакологических эффектов в даль-
нейшем верапамил и дилтиазем объединили термином 
«недигидропиридиновые АК»: оба препарата 
снижают сократительную способность миокарда, 
замедляют предсердно-желудочковую проводимость, 
уменьшают частоту сердечных сокращений (ЧСС). 
Поэтому верапамил и дилтиазем иногда называют 
кардиоселективными или пульс-урежающими АК. 
Для создания АК II поколения обычно используются 
специальные технологии, обеспечивающие их 
пролонгированый эффект за счет модифицированного 
высвобождения действующего вещества (тогда к 
названию препарата добавляют аббревиатуру SR или 
GITS).

Верапамил и дилтиазем можно применять при 
стабильной стенокардии и артериальной гипертензии 
в тех случаях, когда β-адреноблокаторы больному 
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противопоказаны (бронхиальная астма, хроническая 
обструктивная болезнь легких) или если они 
вызывают побочные эффекты (выраженная синусовая 
брадикардия, синдром слабости синусового узла, 
замедление атриовентрикулярной проводимости, 
общая слабость и пр.). Верапамил и дилтиазем 
эффективны для больных, перенесших инфаркт 
миокарда, но при условии, что у них нет нарушений 
фу нкции левого желудочка.  Дополнительным 
показанием к назначению этих антагонистов кальция 
является мерцательная аритмия, наджелудочковая 
тахикардия, гипертрофическая кардиомиопатия. Важ-
но отметить, что возможно одновременное назначение 
верапамила или дилтиазема и дигиропиридиновых АК.

Как известно, все АК обладают антигипертензивным 
действием благодаря их вазодилатирующему эффекту, 
но верапамил и дилтиазем еще и снижают сердечный 
выброс. Поскольку фармакологические эффекты 
дигидро- и недигидропиридиновых АК различны, то 
отличаются и преимущественные показания для их 
назначения при АГ [1]. Особое внимание клиници-
стов привлекают антагонисты кальция с отрицатель-
ным хронотропным эффектом, поскольку известно, 
что стойкое повышение ЧСС является независимым 
фактором риска смертности от сердечно-сосудистых 
осложнений. Препаратов, способных снизить ЧСС, в 
арсенале врача не так уж много: бета-адреноблокато-
ры и недигидропиридиновые антагонисты кальция, а 
если учесть немалое количество больных, имеющих 
абсолютные и относительные противопоказания к бета-
адреноблокаторам, важность верапамила и дилтиазема 
в повседневной клинической практике становится 
очевидной. При изолированной систолической АГ 
предпочтительны дигидропиридиновые антагонисты 
кальция, а вот при наличии наджелудочковых 
нарушений ритма препаратами выбора скорее 
являются ритм-урежающие верапамил или дилтиазем.

Дилтиазем снижает АД как в положении «лежа», 
так и «стоя», не вызывая постуральной гипотензии. 
Степень снижения АД при применении дилтиазема 
коррелирует с его исходным уровнем (у  пациентов 
с нормальным АД отмечается минимальное влияние 
на АД), что может оказаться важным при назначении 
дилтиазема больным стабильной стенокардией без 
артериальной гипертонии. Дилтиазем сопоставим по 
антигипертензивной эффективности с ингибиторами 
АПФ, нифедипином [11], при длительном применении 
уменьшает выраженность гипертрофии левого 
желудочка [12].

В крупном рандомизированном клиническом 
исследовании NORDIL оценивался атигипертензивный 
эффект и влияние на частоту сердечно-сосудистых 
осложнений при назначении дилтиазема в сравнении 
с атенололом, к которому при необходимости можно 
было добавить диуретик. Исследование продолжалось 
5 лет и по завершении его оказалось, что уровни САД 
и ДАД одинаково успешно контролировались в обеих 
группах сравнения, точно также не отличались частота 

инфаркта миокарда, сердечно-сосудистая смертность, 
в то время как частота инсульта оказалась достоверно 
(на 25%!) ниже в группе дилтиазема (p<0,05).

Эффективность недигидропиридиновых антаго-
нистов кальция при остром инфаркте миокарда (ИМ) 
изучалась в 80-е гг. В Дании были проведены два крупных 
рандомизированных исследования, в которых изучалось 
влияние верапамила (360 мг/сутки) на отдаленные 
исходы острого ИМ: DAVIT–1 и DAVIT–2. Среди 
больных, леченных верапамилом, смертность и частота 
повторного нефатального ИМ были в среднем на 20 и 
18% ниже, чем в группе плацебо. Кардиопротективный 
эффект верапамила был наиболее выражен у больных 
без признаков сердечной недостаточности в остром 
периоде ИМ (смертность оказалась на 35% ниже) и у 
больных с ИМ без зубца Q по сравнению с пациентами 
с передним ИМ с зубцом Q.

Эффективность дилтиазема была изучена в 
исследовании MDPIT (Multicenter Di ltiazem 
PostInfarction Trial): применение дилтиазема ассоци-
ировалось с некоторым снижением смертности, 
частоты возникновения повторных инфарктов и 
резистентной к терапии стенокардии [7]. У пациентов 
с застойной сердечной недостаточностью следует 
избегать применения АК из-за возможного ухудшения 
прогноза, поскольку есть данные о том, что при 
сниженной фракции выброса (ФВ), и, тем более, 
развитии в остром периоде ИМ левожелудочковой 
недостаточности, прием дилтиазема может увеличит 
смертность [4]. В подгруппе пациентов со сниженной 
ФВ дилтиазем повышал риск возникновения и 
ухудшал течение уже существующей сердечной 
недостаточности. Наибольшая эффективность 
дилтиазема была продемонстрирована у больных с 
ИМ без зубца Q, артериальной гипертонией в анам-
незе, без дисфункции левого желудочка, без ИМ в 
анамнезе [3,8]. Позже была продемонстрирована 
эффективность дилтиазема пролонгированного 
действия при остром ИМ в исследовании INTERCEPT 
у пациентов с первичным неосложненным острым 
ИМ и с успешным тромболизисом. При наблюде-
нии в течение 6 месяцев частота нефатального ИМ 
и необходимость в реваскуляризации миокарда 
оказались достоверно ниже в группе дилтиазема по 
сравнению с плацебо[2]. В настоящее время верапамил 
или дилтиазем назначают после перенесенного ИМ 
главным образом, для обеспечения антиангинального 
эффекта у пациентов с сохраненной ФВ при наличии 
противопоказаний к приему бета-адреноблокаторов. 
Наличие хронической сердечной недостаточности 
является противопоказанием для назначения всех 
антагонистов кальция, за исключением амлодипина 
и фелодипина, не снижающих сократимость миокар-
да. Но верапамил и дилтиазем способны улучшать 
диастолическую функцию левого желудочка, особенно 
развивающуюся на фоне ишемии миокарда. Это 
можно объяснить уменьшением распространенности 
ишемии миокарда, благодаря улучшению коронарного 
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кровотока и уменьшению потребности миокарда в 
кислороде (уменьшение ЧСС, снижение постнагрузки, 
снижение сократительной функции миокарда). 
Антагонисты кальция улучшают почечный кровоток, 
повышают скорость клубочковой фильтрации, 
оказывают умеренное натрийуретическое действие. 
Верапамил и дилтиазем оказывают антисклеротическое 
действие на почечну ю парен химу, благодаря 
снижению уровня фактора роста и пролиферации 
фибробластов, улучшают функцию почек у больных 
с гипертонической нефропатией, не влияют на 
содержание электролитов. При продолжительном 
применении дилтиазема и верапамила уменьшается 
протеинурия, в то время как из дигидропиридиновых 
производных антипротеинурическое действие 
было продемонстрировано только у лерканидипина 
(в исследованиях ZAFRA  и DIAL). По данным Pérez-
Maraver M. с соавт. пациентам с сахарным диабетом 
2-го типа и высоким риском развития диабетической 
нефропатии для усиления антипротеинурической 
активности можно к ингибитору АПФ добавлять 
недигидропиридиновый АК [9].

Дилтиазем успешно используется у диализных 
больных, особенно в сочетании с ингибиторами АПФ; 
а после трансплантации почки дилтиазем обеспечивает 
профилактику недостаточности трансплантата и 
уменьшает нефротоксичность циклоспорина А, на-
значаемого с целью иммуносупрессии [6].

Важно отметить, что существует очень немного 
противопоказаний для назначения антагонистов 
ка льция (абсолютные противопоказания д ля 
верапамила и дилтиазема  — выраженная систо-
лическая дисфункция левого желудочка, синдром 
слабости синусового узла и атриовентрикулярная 
блокада II–III степени). Антагонисты кальция можно 
назначать при сопутствующих бронхиальной астме 
и хронической болезни легких, сахарном диабете и 
подагре, нарушениях липидного обмена, заболеваниях 
почек. Серьезные побочные реакции при длительном 
применении антагонистов кальция в средних тера-
певтических дозах у больных гипертонической болез-
нью с сохраненной систолической функцией левого 
желудочка встречаются редко.

Выводы. 1. Для производных дигидропиридина, осо-
бенно короткодействующих, характерны реакции, свя-
занные с вазодилатацией (головная боль, головокружение, 
приливы крови к лицу, сердцебиение, периферические отеки, 
преходящая гипотония). Брадикардия и нарушения 
атриовентрикулярной проводимости, нарастание 
систолической дисфункции в большей степени характерны 
для верапамила, в меньшей степени — для дилтиазема. 
2. При назначении верапамила в максимальных дозах, 
особенно у пожилых больных, возможно развитие запоров. 
Дилтиазем пролонгированного действия переносится 
лучше короткодействующего. Препарат назначается 
по 90–180 мг 2 раза в сутки, однако при длительном 
применении дилтиазема может удлиняться период его 
полувыведения, что позволяет у ряда больных уменьшать 

кратность применения препарата, особенно при 
соблюдении принципов хронофармакологии. 3. Верапамил 
и дилтиазем пролонгированного действия обладают 
антиангинальным, антигипертензивным, антиа-
ритмическим эффектами, входят в группу основных 
антигипертензивных препаратов и в число препаратов 
первой линии при лечении стабильной стенокардии, 
улучшают прогноз после перенесенного не Q-образующего 
инфаркта миокарда у больных без дисфункции левого же-
лудочка, эффективно снижают частоту желудочковых 
сокращений у больных с постоянной формой фибрилляции 
предсердий, обладают нефропротективным действием.
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Внебольничная пневмония является одним из распространенных инфекционных заболеваний органов дыха-
ния. Адекватная терапия внебольничной пневмонии с учетом тяжести заболевания и проблем резистентности воз-
будителей заболевания является крайне актуальной. В статье изложены современные представления о стандартах 
терапии внебольничной пневмонии. Описаны результаты собственного исследования, целью которого явилось из-
учение антибактериальной терапии при лечении внебольничной пневмонии на амбулаторном этапе в период с 2004 
по 2012 годы. Проведена оценка соответствия проводимой терапии национальным клиническим рекомендациям.
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