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Блокаторы ангиотензиновых рецепторов (БРА)  – 
относительно новый класс препаратов, вошедший 

в клиническую практику лишь с конца 90-х годов XX века. 
Первоначально БРА (сартаны) рассматривались в  каче-
стве альтернативы ингибиторам ангиотензинпревращаю-
щего фермента (АПФ) и назначались лишь при неперено-
симости последних [1, 2]. Однако исследования послед-
них лет радикально изменили представления об  этой 
группе препаратов и привели к экспоненциальному росту 
частоты применения БРА в различных клинических ситу-
ациях [3–6]. В  последние годы частота применения сар-
танов в  США и  Европе увеличилась в  2 раза, а в  нашей 
стране – в 10 раз [6].

Функционирование ренин–ангиотензин–
альдостероновой системы (РААС) на разных 
этапах сердечно-сосудистого континуума

Открытие компонентов, механизмов действия 
и эффектов РААС стало основополагающим в формирова-
нии представлений о возникновении и прогрессировании 
большинства сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ). 
При  этом сформулированная V.  Dzau и  E.  Braunwald 
в  1991 г. концепция сердечно-сосудистого континуума, 
описывающая качественные переходы от  генетически 
обусловленных и  поведенческих факторов риска (ФР) 
развития ССЗ и их осложнений вплоть до терминальной 
стадии сердечной недостаточности и смертельного исхо-
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Резюме
В статье представлены современные представления о компонентах, физиологических и патофизиологических эффектах ренин‑
ангиотензин‑альдостероновой системы, путях ее гиперактивации на различных этапах сердечно‑сосудистого и почечного кон‑
тинуума. Особое внимание уделено блокаторам рецепторов ангиотензина (сартанам). Приведены результаты многоцентровых 
рандомизированных клинических исследований, проведенных с препаратами данной группы. На основе их анализа опреде‑
лены клинические ситуации, позволяющие врачу сделать выбор в пользу того или иного препарата. Так, предпочтительным 
для пациентов с множественными факторами риска развития сердечно‑сосудистых осложнений является назначение телми‑
сартана, при нефропатии – ирбесартана, перенесшим острый инфаркт миокарда – валсартана, а при клинических признаках 
хронической сердечной недостаточности с низкой фракцией выброса – лозартана, валсартана и кандесартана.
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Summary
We present in this paper modern views on components, physiological and pathophysiological effects of the renin‑angiotensin system, 
pathways of its hyperactivation at various stages of the cardiovascular continuum. Special emphasis is made on angiotensin recep‑
tor blockers (sartans). Basing on results of analysis of randomized clinical trials of these agents we have outlined clinical situations 
in which prescription of one or another drug from this group is preferable. For patients with multiple risk factors of cardiovascular 
complications preferable agent is telmisartan, for patients with nephropathy – irbesartan, for survivors of acute myocardial infarc‑
tion – valsartan, while for patients with clinical signs of chronic heart failure with low ejection fraction 3 agents can be designated 
as preferrable – losartan, valsartan, and candesartan.
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да, как непрерывную цепь взаимосвязанных событий [7], 
в  настоящее время не  только является общепризнанной, 
но и стала по сути одним из «диалектических законов» 
кардиологии [8]. Гиперактивация РААС является уни-
версальным механизмом, функционирующим на  всех 
этапах сердечно-сосудистого континуума и  определяю-
щим прогрессирование структурно-функциональных 
нарушений, а также вовлечение в общий патологический 
процесс других органов и систем [7, 8]. В последующем 
самим V. Dzau, а также M. F. O’Rourke и соавт. теория сер-
дечно-сосудистого континуума стала рассматриваться 
не только с позиций ССЗ, но и как общий механизм ста-
рения человека [9, 10].

Компоненты, механизмы функционирования и эффек-
ты РААС изучались в  течение более 100  лет, с  тех пор 
как в 1898 г. физиологами R. Tigerstedt и P. Bergman был 
открыт ренин. Описанные в последующем другие гормо-
ны, медиаторы и  ферменты позволили создать представ-
ление о РААС как об уникальной регуляторной системе, 
компоненты которой вырабатываются в различных орга-
нах и системах [11].

Показано, что у  человека, помимо АПФ-зависимого 
пути преобразования ангиотензина I в  ангиотензин II 
(АТ II), существуют альтернативные пути  – с  участием 
химаз (химотрипсиноподобных протеаз, обладающих 
высокой специфичностью по  отношению к  ангиотензи-
ну I), катепсина G, тонина, а  также тканевого активато-
ра плазминогена [12, 13]. Считается, что  активация аль-
тернативных путей образования ангиотензина II играет 
настолько значительную роль в  процессах ремоделиро-
вания сердечно-сосудистой системы, что  некоторыми 
авторами предложен термин «химазо-ангиотензиновая 
система» [14].

Физиологические эффекты АТ II  – ключевого медиа-
тора РААС, как и  других биологически активных ангио-
тензинов, реализуются на  клеточном уровне через спе-
цифические ангиотензиновые рецепторы. К настоящему 
времени установлено существование нескольких подти-
пов ангиотензиновых рецепторов: АТ1 , АТ2 , АТ3 , АТ4 

и  др. У  человека идентифицированы и  наиболее полно 
изучены два подтипа мембраносвязанных рецепторов 
АТ II  – подтипы АТ1 и  АТ2 [12, 15, 16]. Рецепторы АТ1 
локализуются в  различных органах и  тканях, преимуще-
ственно в  гладкой мускулатуре сосудов, сердце, пече-
ни, корковом веществе надпочечников, почках, легких, 
в некоторых областях мозга [15]. Различают следующие 
патофизиологические эффекты АТ II, опосредованные 
рецепторами АТ1 [15, 16]:
•    повышение артериального давления, как за  счет пря-

мой системной артериальной вазоконстрикции, так 
и  вследствие локального спазма артериол почечных 
клубочков (преимущественно выносящих), повыше-

ния гидравлического давления в почечных клубочках 
и  активации высвобождения ренина клетками юкста-
гломерулярного аппарата;

•    усиление реабсорбции натрия в  проксимальных 
почечных канальцах;

•    активация секреции альдостерона корой надпочечников;
•    активация секреции вазопрессина и эндотелина-1;
•    усиление высвобождения норадреналина из  симпа-

тических нервных окончаний, активация симпатико-
адреналовой системы;

•    усиление процессов ремоделирования сосудов и серд-
ца вследствие стимуляции пролиферации и  гипер-
трофии эндотелиальных и  гладких мышечных клеток 
сосудов, гиперплазии интимы, гипертрофии кардио-
миоцитов.
Именно указанные эффекты являются звеньями сер-

дечно-сосудистого континуума, приводят к  формиро-
ванию гипертрофии и  дилатации миокарда, утолщению 
стенок артерий и  потенцируют развитие и  прогрес-
сирование ремоделирования миокарда и  сосудов [17]. 
Повышенная экспрессия рецепторов АТ II в  жировой 
ткани подавляет активность γ-рецепторов, активируемых 
пероксисомным пролифератором, способствуя развитию 
инсулинорезистентности и сахарного диабета (СД) 2-го 
типа [18].

Напротив, эффекты АТ II, опосредуемые рецепторами 
АТ2 сердца, сосудов, надпочечников, почек и некоторых 
областей мозга, сводятся к  вазодилатации, ингибирова-
нию пролиферации эндотелиальных и гладких мышечных 
клеток сосудистой стенки, фибробластов, уменьшению 
гипертрофии кардиомиоцитов [19]. Предполагается, 
что рецепторы АТ2 , а также другие природные ингибито-
ры АПФ (АПФ-2, ангиотензин-(1–7) и аламандин), дей-
ствующие как  эндопептидазы, являются не  последними 
компонентами сложной РААС [15].

Многолетние исследования РААС не только выявили 
важную роль этой системы в  регуляции гомеостаза, раз-
витии ССЗ, влиянии на  функции органов-мишеней, сре-
ди которых наиболее важными являются сердце, крове-
носные сосуды, почки и  мозг, но и  привели к  созданию 
лекарственных средств, целенаправленно действующих 
на отдельные звенья РААС [20, 21]. В клинической прак-
тике в  настоящее время активно используются четыре 
группы препаратов, способных блокировать активность 
РААС,  – ингибиторы АПФ, БРА, прямой ингибитор 
ренина и антагонисты рецепторов альдостерона.

Механизмы действия 
и фармакологические эффекты БРА

Препараты этой группы стали новым классом, появив-
шимся после открытия специфических рецепторов АТ II, 
основных механизмов их  активации и  патофизиологиче-
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ских эффектов. Некоторые БРА являются фармакологи-
чески активными (телмисартан, ирбесартан, эпросартан), 
другие представляют собой пролекарства (лозартан, кан-
десартан, олмесартан, азилсартан). У  лозартана и  канде-
сартана есть активные метаболиты, которые оказывают 
более сильное и  продолжительное действие, чем  сами 
препараты [20].

БРА по  способности связываться с  рецепторами АТ1 
делятся на конкурентные и неконкурентные антагонисты 
АТ II. Показано, что  ирбесартан, валсартан, кандесартан 
и  активный метаболит лозартана (ЕХР3174) действуют 
как неконкурентные антагонисты. Лозартан и эпросартан 
являются конкурентными блокаторами рецепторов АТ1, 
что обусловливает относительно частое развитие «эффек-
та ускользания» на фоне их применения вследствие поте-
ри связи препарат–рецептор при повышении в организме 
уровня АТ II, наблюдаемом при  гиперактивации РААС 
в условиях гипотонии, гипоперфузии почек, уменьшении 
объема циркулирующей крови, а также в ответ на медика-
ментозную блокаду рецепторов АТ1 [21].

Механизмы действия БРА связаны с их воздействием 
на  основные звенья нейрогуморальной регуляции сосу-
дистого тонуса – РААС и симпатическую часть вегетатив-
ной нервной системы. Препараты этой группы не только 
блокируют эффекты АТ II, опосредуемые через рецепто-
ры АТ1 сосудов и надпочечников, но и взаимодействуют 
с пресинаптическими рецепторами норадренергических 
нейронов, что  препятствует высвобождению норадре-
налина в  синаптическую щель [13, 19–21] и  приводит 
к  системной вазодилатации, снижению общего перифе-
рического сосудистого сопротивления, натрийуретиче-
скому и  диуретическому эффектам, активации систем 
антиоксидантной защиты, торможению функцию тром-
боцитов, уменьшению концентрации мочевой кислоты 
[21] (рис. 1 [21]). Описанные эффекты – общие для всех 
представителей класса сартанов  – сделали БРА одним 
из  основных классов лекарственных препаратов, приме-
няемых в кардиологии [3–6, 21, 22].

БРА отличаются от  ингибиторов АПФ лучшей пере-
носимостью, поскольку достоверно реже (3,2 % против 
9,9 %) вызывают кашель, редко приводят к ангионевроти-
ческому отеку, так как не  влияют на  активность других 
нейрогуморальных систем, в  первую очередь, калликре-
ин-кининовой [20, 22]. В рекомендациях Американского 
общества по  гипертензии и  Международного общества 
по  изучению гипертензии (2014  г.) сартаны отнесены 
к  антигипертензивным препаратам первого ряда, кото-
рые в силу лучшей переносимости подходят для длитель-
ного лечения [23, 24].

Выявленные в  ходе крупных клинических испытаний 
эффекты БРА позволили сформировать ряд новых пока-
заний к использованию этих препаратов, таких как кашель 
при приеме ингибиторов АПФ; артериальная гипертензия 
(АГ); вторичная профилактика ССЗ; первичная профи-
лактика ССЗ в  группах высокого риска, в  том числе пер-
вичная профилактика фибрилляции предсердий (ФП); 
хроническая сердечная недостаточность (ХСН) и бессим-
птомная дисфункция левого желудочка (ЛЖ); перенесен-
ный инфаркт миокарда (ИМ); нефропатия (диабетическая 
и  недиабетическая); протеинурия или  микроальбумину-
рия; гипертрофия ЛЖ (ГЛЖ); первичная и вторичная про-
филактика инсульта; острый период инсульта; СД; мета-
болический синдром; гиперурикемия; пожилой возраст 
пациентов [3–6, 20, 23, 24]. Таким образом, БРА заняли 
лидирующую позицию по еще одному показателю – коли-
честву показаний к использованию в форме монотерапии 
[3]. Трудно представить, что еще в 2001 г. единственным 
показанием к  приему препаратов данной группы была 
непереносимость ингибиторов АПФ [2].

Антигипертензивные эффекты БРА
Первым многоцентровым рандомизированным иссле-

дованием, с  которого начались доказательства высокой 
эффективности и хорошей переносимости сартанов, ста-
ло двойное слепое исследование LIFE, начатое в  1995 г. 
и продолжавшееся около 5 лет. В исследовании с участи-
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метаболиты

Ангиотензин I

    СКФ
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Рис.  1. Схема функционирования РААС и эффекты БРА.
РААС – ренин‑ангиотензин‑альдостероновая система; БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина II;  
АПФ – ангиотензинпревращающий фермент; СКФ – скорость клубочковой фильтрации; ЛЖ – левый желудочек.
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ем 9 193 пациентов в возрасте от 55 до 80 лет с АГ и ГЛЖ 
сравнивались гипотензивные и  органопротективные 
свойства лозартана и атенолола – наиболее часто исполь-
зуемого в тот период препарата с антигипертензивными 
свойствами. Большинство пациентов были старше 65 лет, 
преобладали женщины с избыточной массой тела, в том 
числе с СД 2-го типа. На фоне 54 мес терапии лозартаном 
в  средней дозе 82 мг / сут и  атенололом 79 мг / сут отме-
чена сопоставимая эффективность обоих препаратов: 
уровни систолического (САД), диастолического (ДАД) 
и среднего артериального давления (АД) в группах срав-
нения не  различались, составляя 144,1 / 81,3 мм рт. ст. 
в группе лозартана против 145,4 / 80,9 мм рт. ст. в группе 
атенолола [25].

В  последующем в  исследованиях VALUE, VALISH 
с  валсартаном, SCOPE с  кандесартаном, TRANSCEND 
и  PRISMA II с  телмисартаном отмечена приблизитель-
но одинаковая антигипертензивная эффективность всех 
БРА за исключением телмисартана, продемонстрировав-
шего достоверно большее снижение САД и ДАД, в том 
числе в ранние утренние часы [26–30].

В целом БРА по антигипертензивной эффективности 
не уступают диуретикам (25 мг / сут гидрохлоротиазида), 
β-адреноблокаторам (50–100 мг / сут атенолола), бло-
каторам кальциевых каналов (5–10 мг / сут амлодипина 
или  20 мг / сут нифедипина ретард), ингибиторам АПФ 
(10–20 мг / сут эналаприла или 10–40 мг / сут лизинопри-
ла), демонстрируя успешность монотерапии по  дости-
жению целевого АД менее 140 / 90 мм рт. ст. в  56–70 % 
случаев, а в комбинации с другими антигипертензивными 
препаратами, прежде всего тиазидными и тиазидоподоб-
ными диуретиками, – до 80–85 % [31, 32].

Кардиопротективные эффекты 
БРА, влияние на ГЛЖ

Влияние на замедление прогрессирования поражения 
органов-мишеней или  уменьшение их  ремоделирования 
также может считаться «класс–эффектом» для всех пред-
ставителей класса сартанов [3].

В  исследовании LIFE лозартан продемонстрировал 
не  только выраженные антигипертензивные свойства 
и  отличный профиль переносимости, но и  достоверно 
большую, чем у атенолола, эффективность на всех этапах 
сердечно-сосудистого континуума, начиная с  регресса 
ФР, ограничения выраженности бессимптомного пора-
жения различных органов-мишеней, а  также осложне-
ний АГ вплоть до  превентивного эффекта в  отношении 
смерти от всех причин и от ССЗ как вследствие острых 
осложнений (ИМ или инсульт), так и от прогрессирова-
ния ХСН [25]. Органопротективные свойства лозартана 
оценивались по  его способности уменьшать выражен-
ность ГЛЖ, что  представляется особенно важным, так 

как именно гипертрофия миокарда считается триггером 
сердечно-сосудистого континуума и  предиктором сер-
дечно-сосудистых осложнений (ССО). Положительное 
влияние на  ФР проявлялось в  виде уменьшения выра-
женности урикемии и  инсулинорезистентности тканей, 
а также снижения уровня альбуминурии, которая рассма-
тривалась как маркер дисфункции эндотелия.

Значительным оказалось влияние лозартана на  выжи-
ваемость больных: в  группе БРА смерть от  всех при-
чин наступила у  63 больных, а в  группе атенолола  – 
у 104 (р=0,002). Число умерших вследствие ССЗ состав-
ляло 38 в  группе лозартана и  61 в  группе атенолола 
(р=0,028). Госпитализация по  поводу обострения ХСН 
потребовалась 32 пациентам из группы лозартана и 55 – 
из группы атенолола (р=0,019) [25].

Однако современная доказательная база в виде много-
центровых плацебо-контролируемых клинических иссле-
дований существует в  настоящее время лишь для  лозар-
тана (исследование LIFE), кандесартана (CATCH) и тел-
мисартана (TRANSCEND), продемонстрировавших 
положительное влияние этих препаратов на уменьшение 
выраженности ГЛЖ [25, 29, 33]. Своевременное начало 
терапии БРА способно уменьшить скорость развития 
«гипертонического сердца» и замедлить появление сим-
птомов ХСН [3, 31, 34, 35].

Кардиопротективные эффекты БРА. 
Лечение и профилактика ИМ

Согласно Национальным рекомендациям по  диа-
гностике и  лечению острого ИМ с  подъемом сегмента 
ST на  электрокардиограмме, единственным препаратом 
из группы сартанов, допущенных к применению в острой 
фазе ИМ, является валсартан [36]. В первую очередь это 
обусловлено результатами исследования VALIANT, пока-
завшего снижение смертности на 25 % в постинфарктный 
период [37].

В то  же время доказана протективная роль сарта-
нов в  первичной и  вторичной профилактике ИМ, осо-
бенно в  группах высокого риска. Так, в  исследовании 
TRANSCEND, включавшем 5 926 человек с  высоким 
риском развития ССО, из  которых АГ страдали лишь 
около 76 %, у  45,8 % больных в  анамнезе имелись указа-
ния на  перенесенный ИМ, 35,6 % страдали СД, пациен-
ты, не  переносящие ингибиторы АПФ, были рандоми-
зированы в  группы телмисартана в  суточной дозе 80 мг 
(n=2 954) или  плацебо (n=2 972) [33]. Важно отметить, 
что  телмисартан или  плацебо добавляли к  полноценной 
базовой терапии β-адреноблокаторами (59,3  и  57,2 % 
соответственно), диуретиками (33,2 и  33,8 % соот-
ветственно), антагонистами кальциевых каналов 
(39,9  и  40,4 % соответственно), антитромбоцитарными 
препаратами (79,8 и  79 % соответственно) и  статинами 
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(55,7 и 54,7 % соответственно). После 56 мес лечения тел-
мисартаном по сравнению с плацебо отмечено снижение 
риска смерти от  ССЗ, развития ИМ и  инсульта на  13 % 
(465 пациентов, получавших телмисартан, по сравнению 
с 504 пациентами в группе плацебо; р=0,048). Кроме того, 
телмисартан значительно снижал риск госпитализации 
по  поводу всех сердечно-сосудистых причин (894 про-
тив 980 пациентов; р=0,025). В ходе анализа полученных 
данных были сделаны выводы об усилении протективных 
свойств телмисартана при  увеличении длительности его 
приема [33].

Завершенное в  2007 г. самое крупное исследование 
с  телмисартаном ONTARGET, в  котором участвова-
ли 25 620 пациентов с  АГ (68,3 %), перенесенным ИМ 
(48,7 %), реваскуляризацией миокарда (36,9 %), СД 
(37,3 %), ставило целью сравнение эффективности телми-
сартана в дозе 80 мг / сут и рамиприла 10 мг / сут, а также 
выявление дополнительных преимуществ сочетанного 
применения телмисартана в дозе 80 мг / сут и рамиприла 
10 мг / сут по сравнению с применением только рамипри-
ла в  отношении снижения смертности от  ССЗ, частоты 
развития ИМ, инсультов или госпитализации по поводу 
сердечной недостаточности [38]. Попытки усилить пре-
вентивные эффекты монотерапии рамиприлом добавле-
нием к ней телмисартана не увенчались успехом: двойная 
блокада РААС не обеспечила дополнительных протектив-
ных свойств в данной популяции пациентов [38]. Однако 
прием телмисартана в дозе 80 мг / сут доказал эффектив-
ность, сопоставимую с  таковой рамиприла, ставшего 
по  результатом исследования HOPE «золотым стандар-
том» по  снижению риска развития ССЗ, в  отношении 
снижения риска смерти от  ССЗ, частоты развития ИМ, 
инсульта и госпитализаций по поводу сердечной недоста-
точности в  большой группе пациентов, имеющих высо-
кий риск развития ССЗ: ССО зафиксированы у  16,66 % 
пациентов в  группе телмисартана и у  16,46 % в  группе 
рамиприла (р>0,05), относительный риск составил 1,01 
при  95 % доверительном интервале от  0,94 до  1,09 [39]. 
При  этом сартан отличался от  ингибитора АПФ более 
выгодным профилем переносимости и  лучшей привер-
женностью к терапии [38], что является дополнительным 
фактором успешной долгосрочной терапии.

Кардиопротективные эффекты БРА. 
Первичная и вторичная профилактика ФП

ФП – важный критерий выраженности ремоделирова-
ния сердца при АГ, ишемической болезни сердца и ХСН 
и  важный фактор неблагоприятного прогноза для  паци-
ентов [6]. В целях оценки эффективности первичной про-
филактики ФП при  приеме ингибиторов АПФ или  БРА 
были проанализированы результаты 7 клинических иссле-
дований, и только в 4 из них – LIFE (лозартан), VALUE 

(валсартан), CHARM (кандесартан) и  TRANSCEND 
(телмисартан)  – обнаружено статистически значимое 
снижение частоты возникновения новых случаев ФП 
на  29–44 % [25, 26, 33, 40, 41]. Примечательно, что  вал-
сартан и  кандесартан продемонстрировали способность 
снижать риск возникновения ФП у  больных с  тяжелой 
ХСН [25, 40]. При  этом комбинация ирбесартана, кан-
десартана, валсартана или лозартана с амиодароном ока-
залась достоверно более эффективной, чем монотерапия 
последним, для  вторичной профилактики пароксизмов 
у  больных с  персистирующей формой ФП на  фоне АГ 
или ХСН после кардиоверсии [3].

Кардиопротективные эффекты БРА. 
Лечение при ХСН

Первым препаратом класса БРА, рекомендованным 
для  лечения больных со  сниженной фракцией выброса 
(ФВ), стал валсартан. В исследовании Val-HeFT с участи-
ем 5 010 пациентов, страдающих ХСН, он привел к  сни-
жению риска развития первичной комбинированной 
конечной точки (смертность и сердечно-сосудистая забо-
леваемость) на 13 %. Наиболее выраженные клинические 
эффекты отмечались в  группе пациентов, не  получав-
ших ингибиторы АПФ по причине их непереносимости: 
у этих пациентов смертность от всех причин была на 33 % 
достоверно ниже, чем в группе плацебо [42]. Аналогичные 
эффекты были отмечены также у лозартана (в исследовани-
ях ELITE и ELITE II) [43], кандесартана (в подгрупповых 
исследованиях CHARM-Added и  CHARM-Alternative) 
[40], значительно улучшавших качество жизни и прогноз 
у больных с тяжелой ХСН с ФВ <40 %.

В качестве дополнительного положительного эффекта 
сартанов у больных с тяжелой ХСН может рассматривать-
ся их  тормозящее влияние на  развитие и  прогрессирова-
ние саркопении, развивающейся в  рамках синдрома кар-
диальной кахексии, значительно ухудшающей прогноз [6].

У больных с сохраненной ФВ ЛЖ выраженные эффек-
ты по профилактике прогрессирования ХСН и снижению 
риска развития неблагоприятных исходов и смерти отме-
чены в исследованиях VALUE (с валсартаном), CHARM-
Preserved (с  кандесартаном), I-PRESERVE (с  ирбесарта-
ном) и ROADMAP (с олмесартаном) [26, 40, 42, 44].

Вероятно, как и в случае с ингибиторами АПФ, у БРА 
существует класс-эффект в улучшении прогноза у больных 
с  ХСН, и  выбор препарата в  отдельном клиническом слу-
чае должен основываться на  особенностях течения забо-
левания, наличии и  выраженности его осложнений [6]. 
Очевидной является необходимость следования принципу 
«полной нейрогуморальной блокады» РААС и симпатико-
адреналовой системы, согласно которому, больным с ХСН 
должна назначаться комбинация БРА, β-адреноблокатора 
и антагониста альдостероновых рецепторов.
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Нефропротективные эффекты БРА

Доказано, что раннее использование сартанов способ-
ствует профилактике возникновения и  прогрессирова-
ния дисфункции почек у  больных АГ и  СД. В  большин-
стве клинических исследований продемонстрированы 
выраженные нефропротективные эффекты БРА (лозар-
тана, валсартана, кандесартана, ирбесартана, олмесарта-
на и  телмисартана) в  виде предупреждения и  уменьше-
ния выраженности микроальбуминурии [25, 26, 33, 40, 
45]. При  этом ренопротективная эффективность препа-
ратов не зависит от тяжести нефропатии. Особенно ярко 
универсальность нефропротективного эффекта сартанов 
на  разных стадиях ХБП продемонстрирована на  приме-
ре ирбесартана, который в исследовании IRMA-2 умень-
шал микроальбуминурию на ранних стадиях нефропатии, 
а  в  исследовании IDNT доказал благоприятное влияние 
на  функцию почек при  выраженной нефропатии, сни-
жая прогрессирование редукции скорости клубочко-
вой фильтрации и  риска смерти [46, 47]. В  отношении 
диабетической нефропатии свою эффективность дока-
зали лозартан (в  исследовании RENAAL), валсартан 
(в  исследовании MARVAL) и  телмисартан (в  исследо-
ваниях INNOVATION, DETAIL, VIVALDI, AMADEO 
и  TRENDY), не  только снижая уровень альбуминурии, 
но и  тормозя снижение скорости клубочковой фильтра-
ции [45, 47, 50].

Кроме того, в  исследовании ESPRIT телмисартан 
показал хорошую антигипертензивную эффектив-
ность у  пациентов с  разной степенью ХБП, у  которых 
АГ отличается злокачественностью и рефрактерностью 
к  «стандартной» терапии. Переносимость препарата 
была отличной у всех больных, независимо от выражен-
ности нарушений функции почек [4, 45]. Результаты 
исследования ESPRIT были столь показательными, 
что  после его завершения из  инструкции по  примене-
нию телмисартана были исключены предостережения 
для  больных с  тяжелыми нарушениями функции почек 
и  указано, что  даже у  лиц, нуждающихся в  гемодиали-
зе, не требуется дополнительной коррекции дозы этого 
препарата, в  отличие от  других представителей этого 
класса, что во многом определяется особенностями его 
фармакодинамики, в частности, его преимущественным 
выведением через желчь после конъю гирования части 
препарата в  печени; экскреция телмисартана почками 
не превышает 2 % [45, 47].

Метаболические эффекты БРА
Широко известно, что  метаболический синдром, 

отдельными звеньями которого являются гиперурике-
мия и  гипергликемия, в  основе которой лежит повыше-
ние инсулинорезистентности тканей, рассматривается 
как  самостоятельный ФР развития осложнений и  небла-

гоприятных исходов у  пациентов с  ССЗ. Поэтому плей-
отропные эффекты БРА по  снижению уровня мочевой 
кислоты и  уменьшению инсулинорезистентности тка-
ней могут быть весьма весомым аргументом при выборе 
антигипертензивного препарата, особенно у больных СД 
2-го типа.

Анализ результатов исследований показал способ-
ность лозартана (LIFE), валсартана (VALUE), кандесар-
тана (CHARM) и  телмисартана (TRANSCEND) умень-
шать заболеваемость СД, основанную на их  способно-
сти стимулировать рецепторы PPAR-γ клеток жировой, 
мышечной тканей и гепатоцитов, что приводит к сниже-
нию уровня общего холестерина, триглицеридов, холе-
стерина липопротеинов низкой плотности, повышению 
содержания антиатерогенных липопротеинов высокой 
плотности, т. е. нормализации метаболического профиля 
больных [25, 26, 29, 34, 40]. Дополнительными эффекта-
ми телмисартана могут считаться также снижение инсу-
линорезистентности тканей и  уменьшение концентра-
ции инсулина в плазме крови [29, 38, 41].

Гипоурикемический эффект сартанов основывается 
на их  способности уменьшать реабсорбцию мочевой 
кислоты в  проксимальных канальцах почек. Большое 
клиническое значение имеет то, что  урикозурический 
эффект БРА сохраняется и при  их  комбинации с  диу-
ретиками, благодаря чему предупреждается вызывае-
мое диуретиками повышение уровня мочевой кислоты 
в крови. Лучший эффект по снижению уровня мочевой 
кислоты дают лозартан, затем валсартан, ирбесартан 
и кандесартан [50]. Таким образом, БРА оказывают ком-
плексное положительное влияние на  метаболический 
статус у  пациентов с  СД и  высоким риском развития 
ССО и должны быть рекомендованы пациентам данной 
группы [6, 31, 32].

Мета-анализ показал, что БРА лидируют среди дру-
гих классов антигипертензивных препаратов по  спо-
собности уменьшать риск развития новых случаев СД, 
превосходя даже ингибиторы АПФ. Кроме того, сарта-
ны способны предупреждать развитие и замедлять про-
грессирование диабетической нефропатии, уменьшать 
степень микроальбуминурии и протеинурии [6, 45–50].

Церебропротективные эффекты БРА
БРА эффективны в  первичной и  вторичной про-

филактике цереброваскулярных осложнений, а  также 
в  качестве компонентов терапии острого нарушения 
мозгового кровообращения. Основополагающими 
стали результаты исследований LIFE (с  лозартаном) 
и  SCOPE (с  кандесартаном), доказавших эффектив-
ность БРА в  предотвращении ишемических инсуль-
тов [25, 28]. Данные многочисленных исследований  – 
SCAST, ACCESS (с  кандесартаном), MOSES (с  эпро-
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сартаном), PRoFESS, TRANSCEND и  ONTARGET 
(с  телмисартаном)  – подтвердили способность антаго-
нистов рецепторов АТ1 при  длительном применении 
снижать риск развития инсульта и  улучшать когнитив-
ную функцию. Более того, риск неблагоприятного исхо-
да инсульта у  пациентов на  фоне начала терапии БРА 
был достоверно более низким по сравнению с таковым 
у больных, не получавших терапию [29, 38]. Отмечено 
также, что  предшествующее лечение сартанами значи-
тельно снижало тяжесть инсульта в случае его развития 
[40]. По  мнению некоторых авторов, церебропротек-
тивные эффекты БРА определяются не только их влия-
нием на АД, но и прямым воздействием на рецепторы 
АТ1 нейронов и эндотелия артерий мозга [9–11], вслед-
ствие чего препараты могут быть рекомендованы паци-
ентам с  нормальным уровнем АД и  высоким риском 
развития церебральных сосудистых осложнений, а так-
же при нейродегенеративных заболеваниях и травмати-
ческих расстройствах головного мозга.

Заключение
Антигипертензивные и  органопротективные эффек-

ты блокаторов рецепторов ангиотензина II, подтверж-
денные результатами многочисленных клинических 
исследований, позволяют с  успехом использовать пре-
параты данной группы в разных клинических ситуациях 
(см. таблицу 1).

Таким образом, вследствие приблизительно схожей 
антигипертензивной активности сартанов выбор пре-
парата для  больного должен определяться конкретной 
клинической ситуацией, основанной в  первую очередь 
на  этапах ремоделирования сердечно-сосудистой систе-
мы на различных стадиях сердечно-сосудистого и почеч-
ного континуума (рис. 2 [7, 25–50]).

Так, пациентам на  конечных стадиях континуума, 
страдающим тяжелой хронической сердечной недоста-
точностью с низкой фракцией выброса, как и с целью пер-
вичной профилактики фибрилляции предсердий, пока-
зано назначение лозартана, валсартана и  кандесартана; 

Таблица 1. Особенности назначения БРА в различных клинических ситуациях.  
Показания к приему сартанов и клинические исследования, подтвердившие эффективность препаратов

Показание Лозартан Валсартан Кандесартан Ирбесартан Олмесатрана 
медоксомил Эпросартан Телмисартан

АГ LIFE 
CORD

Val‑Syst 
VALUE 
VALISH 
VART+

SCOPE 
SCAST 

ACCESS 
CASE‑J

IDNT ROADMAP MOSES PRISMA I, II

АГ и ГЛЖ LIFE CATCH TRANSCEND

Нефропатия,  
в том числе диабетическая

RENAAL 
ROAD

MARVAL 
NAVIGATOR CORAL IRMA‑2 

IDNT ROADMAP

INNOVATION 
DETAIL 

VIVALDI 
AMADEOTRENDY

Дисфункция эндотелия LIFE TRENDY

ХСН (ФВ <40 %)
ELITE 

ELITE II 
HEAAL 

VAL‑HeFT

CHARM‑ 
Added 

CHARM‑
Alternative

ХСН с сохраненной ФВ VALUE CHARM‑
Preserved I‑PRESERVE ROADMAP

Острый ИМ VALIANT
Перенесенный ИМ OPTIMAAL SCOPE
Острый период 
ишемического инсульта SCAST ACTIVE I PRoFESS

Первичная  
профилактика инсульта LIFE

ACCESS 
NAGOYA 
HEART

MOSES TRANSCEND

Вторичная  
профилактика инсульта SCOPE MOSES ONTARGET

Профилактика ФП LIFE VALUE CHARM TRANSCEND
Вторичная профилактика 
ССЗ у больных из группы 
высокого риска

JUKEI‑HEART 
KYOTO 
HEART

ONTARGET 
TRANSCEND

Профилактика СД  
(через рецепторы PPAR‑γ) VALUE TRANSCEND

БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина II; АГ – артериальная гипертензия; ГЛЖ – гипертрофия миокарда ЛЖ; ХСН – хроническая 
сердечная недостаточность; ФВ – фракция выброса; ИМ – инфаркт миокарда; ФП – фибрилляция предсердий; ССЗ – сердечно‑сосуди‑
стые заболевания; СД – сахарный диабет.
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перенесшим острый инфаркт миокарда рекомендовано 
использование валсартана; страдающим сахарным диа-
бетом 2-го типа, инсулинорезистентностью, метаболиче-
ским синдромом  – валсартана и  телмисартана. С  целью 
нефропротекции, уменьшения микроальбуминурии 
и профилактики хронической болезни почек могут быть 
использованы любые блокаторы рецепторов ангиотен-
зина II, кроме эпросартана, но  ирбесартан эффективен 
на всех стадиях нефропатии. В неврологической практике 
предпочтение должно быть отдано лозартану, кандесар-
тану и телмисартану.

Ориентируясь на  профилактический принцип, кото-
рого вот уже на  протяжении нескольких столетий 

традиционно придерживается отечественная медици-
на, основное внимание должно быть уделено больным 
из группы высокого риска развития осложнений. В дан-
ной клинической ситуации безусловное доказанное 
преимущество принадлежит телмисартану, чьи нефро-, 
церебро- и  кардиопротективные эффекты сочетаются 
со  способностью активации рецепторов PPAR-γ, кото-
рые играют важную роль в регуляции метаболизма угле-
водов и процессах атеро генеза.
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Рис.  2. Исследования по оценке эффективности БРА на различных 
стадиях сердечно­сосудистого и почечного континуума.

БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина II; АГ – артериальная гипертензия; ИМ – инфаркт миокар‑
да; ГЛЖ – гипертрофия миокарда ЛЖ; ДЭ – дисфункция эндотелия; МАУ – микроальбуминурия.
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