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Основные положения
• В обзоре систематизированы результаты клинических исследований группы лекарственных 

препаратов сартанов. Актуальность материала обусловлена наличием у сартанов не только анти-
гипертензивного, но метаболических и органопротективных эффектов, которые могут положи-
тельно влиять на течение коронарного атеросклероза.
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Highlights
• The review synthesizes the results of clinical studies on the use of sartans. This topic is highly relevant 

due to the antihypertensive, metabolic and organ-protective effect of sartans, which can positively affect 
the course of coronary atherosclerosis.

Резюме

Блокаторы рецепторов к ангиотензину II (сартаны) – группа средств, широ-
ко применяемых для лечения сердечно-сосудистых заболеваний. Препараты 
этой группы демонстрируют не только антигипертензивное действие, но и 
ряд органопротективных и метаболических эффектов. В настоящее время 
отмечен интерес к данной группе препаратов с позиции их плейотропного 
эффекта: улучшения липидного обмена, антидиабетогенного действия, неф-
ропротекции и, как следствие, снижения суммарного кардиоваскулярного 
риска. Статья представляет собой обзор данных о результатах использова-
ния сартанов у пациентов с ишемической болезнью сердца, механизмах ор-
ганопротективного влияния и перспективах применения этой группы препа-
ратов с целью воздействия на риск сердечно-сосудистых заболеваний. При 
подготовке статьи использованы ресурсы eLIBRARY.ru, ClinicalTrials.gov, 
PubMed, trialbulletin.com, smartpatients.com, BioPortfolio.com. 
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Abstract

Angiotensin II receptor blockers (sartans) are widely used to treat cardiovascular 
diseases. This class of drugs has antihypertensive and metabolic effects and organ-
protective capabilities. Currently, sartans are of high interest due to their pleiotropic 
effect: improved lipid metabolism, antidiabetogenic action, nephroprotection, and, 
as a result, reduced total cardiovascular risk. The article presents an overview 
of clinical data on the use of sartans in patients with ischemic heart disease, the 
mechanisms of organ-protective effects and prospects of using this class of drugs for 
total cardiovascular risk reduction. The following data sources were used: e-Library, 
ClinicalTrials.gov, PubMed, trialbulletin.com, smartpatients.com, BioPortfolio.com.



Sartans and stable IHD 125

R
E

V
IE

W
S

Введение
Условной датой начала эры блокаторов рецепто-

ров к ангиотензину (БРА) можно считать 1995 год, 
когда был синтезирован первый полноценный БРА 
для перорального применения – лозартан. БРА яв-
ляются группой лекарственных средств, широко 
применяемых для лечения сердечно-сосудистых за-
болеваний. Созданные как антигипертензивные пре-
параты, представители этой группы демонстрируют 
ряд органопротективных и метаболических эффек-
тов. По результатам различных исследований сде-
ланы выводы о наличии у БРА дополнительных ор-
ганопротективных эффектов: кардиопротективного 
(LIFE, JIKEI-HEART), нефропротективного (IRMA 
II, IDNT, MARVAL, RENAAL, DETAIL), нейропро-
тективного (MOSES, ACCESS) и метаболического 
(VALUE, LIFE, ALPINE, NAVIGATOR). В связи с 
этим сартаны применяют для лечения не только ар-
териальной гипертензии (АГ), но и сердечной недо-
статочности и нефропатии. БРА демонстрируют хо-
рошую переносимость как при монотерапии, так и 
комбинированном лечении, обеспечивая тем самым 
высокую комплаентность пациентов [1]. 

Результаты клинических исследований сар-
танов у больных, находящихся на разных этапах 
сердечно-сосудистого и ренального континуумов, 
определили различия показаний для применения 
препаратов этой группы. Олмесартан, эпросартан 
и азилсартан имеют лишь одно показание – лече-
ние АГ. Это связано с тем, что их эффективность 
в профилактике сердечно-сосудистых осложнений 
и нефропатии отдельно от антигипертензивного 
действия не оценивали. Ирбесартан и лозартан 
применяют для профилактики прогрессирования 
поражения почек у пациентов с сахарным диабетом 
(СД) 2-го типа и диабетической нефропатией. Ло-
зартан, кандесартан и валсартан показаны больным 
хронической сердечной недостаточностью (ХСН). 
Лозартан также используют для профилактики ин-
сульта у пациентов с АГ и гипертрофией левого 
желудочка, телмисартан – для профилактики сер-
дечно-сосудистых заболеваний у широкого круга 

лиц высокого риска с АГ или без нее, в том числе 
с атеротромботическими сердечно-сосудистыми 
состояниями (ишемическая болезнь сердца (ИБС), 
инсульт или заболевание периферических артерий 
в анамнезе) или с СД 2-го типа и сосудистыми ос-
ложнениями [2]. 

Пилотным проектом, демонстрирующим воз-
можности данного класса препаратов, стало иссле-
дование LIFE [3]. В нем приняли участие 9 193 па-
циента в возрасте от 55 до 80 лет с диастолическим 
артериальным давлением (АД) 95–115 мм рт. ст. и/
или систолическим АД 160–200 мм рт. ст., а также 
гипертрофией миокарда левого желудочка. Боль-
ные рандомизированы в две группы: принимающие 
50 мг лозартана и 50 мг атенолола. На протяжении 
5 лет наблюдения у пациентов, принимавших ло-
зартан, наблюдалось снижение основных сердеч-
но-сосудистых событий на 13% без различий в 
риске развития инфаркта миокарда (ИМ), но с 25% 
различием в частоте инсультов. Также на фоне те-
рапии лозартаном отмечена более значимая регрес-
сия гипертрофии миокарда левого желудочка. 

Механизм действия БРА свидетельствует не 
только об антигипертензивном действии, но и орга-
нопротекции. Данная гипотеза лежит в основе ряда 
клинических исследований. 

Сартаны у пациентов с ишемической 
болезнью сердца

Согласно рекомендациям по ведению пациентов 
при стабильной ИБС, больным показан прием ин-
гибиторов ангиотензинпревращающего фермента 
(иАПФ) (I А), при плохой переносимости которых 
допустима замена на сартаны [4]. Несмотря на до-
казанную связь прогноза при ИБС и качества кон-
троля АГ, интересными представляются результа-
ты исследований, посвященных непосредственно-
му влиянию сартанов на течение атеросклероза [5]. 
Истоком понимания механизмов АД-независимых 
положительных эффектов сартанов у пациентов с 
атеросклерозом следует считать исследования, по-
священные их предшественникам – иАПФ. 
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В исследовании HOPE [6], проведенном бо-
лее 20 лет назад, оценены эффекты токоферола и 
иАПФ, рамиприла, по отдельности и в сочетании 
у пациентов с высоким риском кардиоваскулярных 
событий. Всего в HOPE вошло 9 297 пациентов с 
выявленным сердечно-сосудистым заболеванием 
или СД в сочетании с минимум еще одним факто-
ром кардиоваскулярного риска. Первичной конеч-
ной точкой было развитие ИМ, инсульта или смер-
ти от сердечно-сосудистых событий. Показано, 
что прием рамиприла позволял снизить риск ИМ, 
инсульта или кардиоваскулярной смерти на 22% 
(14% событий в группе рамиприла, 17,8% в группе 
плацебо; 95% доверительный интервал (ДИ) 0,70–
0,86; p<0,001) [6]. 

Следующий крупный протокол – исследование 
EUROPA (European Trial on the Reduction of Cardiac 
Events with Perindopril in Stable Coronary Artery 
Disease) [7], набор участников проходил с октября 
1997 г. по июнь 2000 г. В общей сложности обсле-
довано 13 655 больных с предшествовавшим ИМ 
(64%), ангиографическими признаками ИБС (61%), 
ранее перенесших реваскуляризацию миокарда 
(55%) или демонстрировавших положительный 
результат нагрузочного теста (5%). Исследуемым 
препаратом был периндоприл, который показал 
достоверное снижение смертности от сердечно-со-
судистых заболеваний, частоты нефатального ИМ 
или внезапной сердечной смерти с успешной реа-
нимацией. Среди лиц, получавших периндоприл, 
таких событий за время наблюдения было 488 (8%), 
в группе плацебо – 603 (10%) (р = 0,0003). Сниже-
ние относительного риска составило 20% (95% ДИ 
9–29; p<0,001). 

Плейотропные эффекты влияния на ренин-анги-
отензин-альдостероновую систему (РААС) допол-
нительно изучены в подисследованиях EUROPA. 
Так, в PERFECT [8] проанализировано влияние 
периндоприла на функциональное состояние эн-
дотелия брахиальной артерии по результатам уль-
тразвукового исследования и пробы с реактивной 
гиперемией. В группе пациентов, получавших пе-
риндоприл, отмечено статистически не значимое 
увеличение поток-опосредованной вазодилатации: 
с 2,6 до 3,3% в течение 36 мес., в группе плацебо – с 
2,8 до 3,0%; после 36 мес. лечения разница показа-
теля составила 0,55% (95% ДИ –0,36–1,47; р = 0,23). 

Результаты и методология HOPE и EUROPA по-
служили основой для планирования последующих 
протоколов, направленных на оценку эффектов БРА. 

Исследование ONTARGET (Ongoing Telmisartan 
Alone and in Combination with Ramipril Global 
End–point Trial) [9] – наиболее крупный протокол, 
посвященный оценке эффективности сартанов у 
пациентов с атеросклерозом, в том числе коронар-
ным. Изучено влияние телмисартана в сравнении 
с рамиприлом, а также комбинации двух препара-

тов на течение сердечно-сосудистых заболеваний. 
Включали больных с клиническими проявлениями 
поражения коронарных, периферических и цере-
бральных артерий, СД, с рандомизацией в течение 
56 месяцев, в течение которых 8 576 больных по-
лучали рамиприл в дозе 10 мг; 8 542 – телмисар-
тан в дозе 80 мг; 8 502 – комбинацию препаратов в 
указанных дозах дополнительно к ранее назначен-
ному лечению. Первичными конечными точками 
явились смерть от сердечно-сосудистых причин, 
ИМ, инсульт и госпитализация в связи с сердечной 
недостаточностью. Указанные события задоку-
ментированы у 1 412 больных в группе рамиприла 
(16,5%) и у 1 423 пациентов в группе телмисартана 
(16,7%), без значимых различий между группами. 
Частота побочных эффектов (кашель, ангионевро-
тический отек) была выше в группе приема рами-
прила. Таким образом, сартаны оказались сопоста-
вимыми по эффективности с иАПФ у этой когорты 
больных при лучшей переносимости. 

Антиатеросклеротическое действие БРА оцене-
но в исследовании с кандесартаном [10]. С помо-
щью компьютерной томографии определяли об-
щую площадь поражения сосудистой стенки и пло-
щадь поражения стенки ствола левой коронарной 
артерии, проксимальной части правой коронарной 
артерии и нисходящего отдела грудной аорты у 
пациентов с ИБС до и после двухлетней терапии 
комбинацией аторвастатина и кандесартана (n = 20)
или монотерапии аторвастатином (n = 16). Через 
24 мес. наблюдения общая площадь поражения 
ствола левой коронарной артерии, проксимальной 
части правой коронарной артерии и нисходящего 
отдела грудной аорты достоверно увеличилась в 
группе монотерапии аторвастатином в отличие от 
группы пациентов, получавших комбинированную 
терапию. Таким образом, показано, что для предот-
вращения прогрессирования атеросклероза коро-
нарных артерий и аорты у больных ИБС более эф-
фективна комбинированная терапия кандесартаном 
и статином, нежели монотерапия статином [11].

В целом методология проведенных исследова-
ний эффективности сартанов основана на их срав-
нении с близкими по механизму действия препа-
ратами группы иАПФ. Тем не менее полученные 
результаты позволяют рассматривать сартаны как 
самостоятельную группу антигипертензивных пре-
паратов, а не только как альтернативу при непере-
носимости иАПФ. 

Органопротективные эффекты сартанов
Влияние сартанов на функциональное состо-

яние почек
ИБС в сочетании с дисфункцией почек характе-

ризуется более тяжелым течением и худшим про-
гнозом [12]. Микроальбуминурия (МАУ) служит 
независимым фактором риска сердечно-сосудистых
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заболеваний, а также ранним маркером гипертони-
ческой нефропатии [13]. Ключевой этап в развитии 
и прогрессировании поражения почек – активация 
РААС. Принцип действия сартанов оправдывает 
гипотезу о возможном нефропротективном эффек-
те препаратов, механизмом которого является про-
тивовоспалительное (снижение маркеров воспале-
ния – высокочувствительного С-реактивного белка, 
мочевой фракции PGF2α) и антипролиферативное 
действие, снижение проницаемости ренальных ар-
терий для белков (МАУ и β-микроглобулинурии), 
а также их резистивности. Кроме этого, сартаны 
способствуют дилатации сосудов, подверженных 
спазму при АГ и диабетической нефропатии, вос-
становлению оттока выносящих артериол почеч-
ного клубочка, уменьшению внутриклубочковой 
гипертензии [14]. 

Нефропротективные свойства БРА можно счи-
тать класс-эффектом, обусловленным вазопротек-
тивным действием, что подтверждено в ряде работ. 
В метаанализе R. Kunz и соавт. (49 клинических ис-
следований, 6 181 пациент) убедительно продемон-
стрирован достоверный антипротеинурический 
эффект БРА у лиц с АГ и СД в сравнении с плацебо 
(относительный риск (ОР) 0,57; 95% ДИ 0,47–0,68) 
и антагонистами кальция (ОР 0,69, 95% ДИ 0,62–
0,77) в исследованиях продолжительностью менее 
4 мес.; такой же эффект – в исследованиях продол-
жительностью до года (ОР 0,66; 95% ДИ 0,63–0,69 
и ОР 0,62; 95% ДИ 0,55–0,70 соответственно) [15]. 
Влияние БРА на функцию почек в отдаленном пе-
риоде при диабетической нефропатии показано в 
метаанализе P. Sarafidis и коллег (24 рандомизи-
рованных клинических исследования): отмечено 
достоверное снижение частоты терминальной хро-
нической почечной недостаточности (ОР 0,78; 95% 
ДИ 0,67–0,91) и удвоения креатинина (ОР 0,79; 
95% ДИ 0,68–0,91) [16].

Ренопротективные эффекты иАПФ и БРА у боль-
ных с диабетическим поражением почек описаны 
в метаанализе 127 рандомизированных ис¬следо-
ваний с включением суммарно 73 514 участников. 
Убедительно продемонстрировано нефропротектив-
ное влияние сартанов, однако связано авторами с ан-
тигипертензивным действием БРА. В одном из пер-
вых исследований MARVAL (the MicroAlbuminuria 
Reduction with VALsartan) [17] у 332 больных СД 
2-го типа и МАУ оценивали влияние валсартана в 
дозе 80 мг в сравнении с амлодипином в дозе 5 мг на 
экскрецию альбумина с мочой. Через 24 нед. наблю-
дения на фоне приема валсартана достоверно выше 
– на 44% – снизилась экскреция альбумина с мочой 
по сравнению с амлодипином, на фоне которого 
уменьшение по сравнению с исходным уровнем со-
ставило только 8%. Повышенная экскреция альбу-
мина с мочой через 24 нед. отмечена у 56% (95% ДИ 
49,6–63,0) пациентов от исходного уровня в группе 

с валсартаном и у 92% (95% ДИ, 81,7–103,7) паци-
ентов от исходного уровня в группе с амлодипином 
(р<0,001). Поскольку снижение АД было одинако-
вым в обеих группах, антипротеинурический эф-
фект валсартана признан АД-независимым.

Исследование RENAAL (Altering the Course of 
Renal Disease in Hypertensive Patients with Type 2 
Diabetes and Nephropathy with the A II Antagonist 
Losartan) демонстрирует, что терапия лозартаном у 
больных АГ, СД 2-го типа и протеинурией снижает 
риск удвоения уровня сывороточного креатинина 
на 25% (95% ДИ 8–39; р = 0,006), а риск развития 
терминальной почечной недостаточности на 28% 
(95% ДИ 11–42; р = 0,002), тем самым позволяя до-
биться выраженного нефропротективного эффекта 
у пациентов с СД 2-го типа и нефропатией, что, в 
свою очередь, профилактирует терминальную ста-
дию заболевания почек [18].

Антипротеинурический эффект валсартана при 
АГ и СД 2-го типа подтвержден и в японском от-
крытом сравнительном исследовании SMART [19]. 
Количество пациентов, у которых достигнута ре-
миссия нефропатии от МАУ до нормоальбуминурии 
либо ее регрессия (снижение соотношения альбуми-
на и креатинина от исходного уровня на 50%), было 
выше в группе валсартана, чем в группе амлодипина 
(ремиссия 23 против 11%, р = 0,011; регрессия 34 
против 16%, р = 0,008). Доля пациентов с ремиссией 
или регрессией МАУ была достоверно выше в груп-
пе валсартана в сравнении с группой амлодипина. 
Результаты SMART показали, что антипротеинури-
ческий эффект кандесартана дозозависим и достига-
ет максимума при применении его в дозе, превыша-
ющей рекомендуемую максимальную [20].

Двойное слепое плацебо-контролируемое ис-
следование IRMA-2 (The Irbesartan in Patients With 
Type 2 Diabetes and Microalbuminuria), проведенное 
в 2006 г., включало 590 участников и было посвя-
щено изучению ренопротективного эффекта ирбе-
сартана у пациентов с СД 2-го типа и МАУ. Конеч-
ная точка исследования – диабетическая нефропа-
тия, определяемая как стойкая альбуминурия более 
200 нг в минуту, но не менее 30% от исходных зна-
чений. По сравнению с исходным уровнем экскре-
ция альбумина с мочой увеличилась на 14% (от –17 
до 54) в группе плацебо и на 11% (от –26 до 65) в 
группе приема 150 мг ирбесартана, но постоянно 
снижалась на 47% (24–73) в группе больных, полу-
чавших ирбесартан в дозе 300 мг (р<0,05) [21].

Завершенное в 2009 г. 28-недельное исследо-
вание IV фазы ARIA (Atacand Renoprotection In 
NephropAthy) включало 128 пациентов с АГ и про-
теинурией у лиц без СД и продемонстрировало на-
личие нефропротективного эффекта в группе паци-
ентов, принимавших препарат [14]. 

Еще одним исследованием по изучению нефро-
протективного влияния сартанов стало ROADMAP
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(Randomized Olmesartan and Diabetes 
Microalbuminuria Prevention), задачей которого была 
оценка возможности БРА увеличивать период до по-
явления МАУ у пациентов с СД 2-го типа. Первичной 
конечной точкой исследования была длительность 
периода, предшествовавшего появлению МАУ (по 
соотношению альбумин/креатинин мочи). Нефро-
протективный эффект олмесартана не ассоциирован 
с исходным уровнем АД, степенью компенсации СД 
2-го типа, исходным состоянием почек. Время до 
выявления МАУ в группе олмесартана по сравне-
нию с группой плацебо увеличивалось на 23% (ОР 
0,77; 95% ДИ 0,63–0,94; p = 0,01) [22]. 

Результаты исследований демонстрируют до-
стоверный положительный эффект приема сарта-
нов пациентами с поражением почек как при изо-
лированной АГ, так и в сочетании с СД 2-го типа. 
Влияние на уровень экскреции белка и способность 
замедлить прогрессирование протеинурии позво-
ляют считать эти препараты перспективными для 
применения широкой категории больных с целью 
снижения суммарного кардиоваскулярного риска. 

Ангиопротективные эффекты сартанов
Неоангиогенез и ангиопротективное влияние 

сартанов
Ангиогенез представляет собой сложный про-

цесс, включающий деградацию внеклеточного 
матрикса, эндотелиальную миграцию, пролифера-
цию, дифференцировку и в конечном счете образо-
вание сосудистой трубки [23]. Основным регулято-
ром образования и функции кровеносных сосудов 
служит фактор роста эндотелия сосудов – VEGF-A. 
В исследовании с использованием эксперименталь-
ной модели животного с ишемической ретинопати-
ей лечение кандесартаном (10 мг/кг/день) способ-
ствовало усилению репаративного ангиогенеза сет-
чатки на 45% в сравнении с контрольной группой, 
не получавшей препарат [24]. 

Один из возможных молекулярных путей уси-
ления образования капилляров – активация эндо-
телиальной синтазы оксида азота и высвобождение 
оксида азота [25]. Доказано, что БРА стимулируют 
фосфорилирование эндотелиальной синтазы окси-
да азота и его высвобождение [26]. В совокупно-
сти эти наблюдения подтверждают представление 
о том, что стимулируемая сартанами продукция 
оксида азота может быть ассоциирована с образо-
ванием прогениторных клеток и, таким образом, 
положительно влиять на репаративную ангиоген-
ную реакцию. После начальной фазы прорастания 
эндотелия система ангиопоэтина в перицитах игра-
ет решающую роль в стабилизации сосудов путем 
активации рецептора Tie-2. В то время как ангио-
поэтин-1 увеличивает выживаемость перицитов, 
ангиопоэтин-2 может усиливать апоптоз. Известно, 
что сартаны восстанавливают ангиопоэтин-1 [27], 

который, в свою очередь, способен активировать 
и набирать перициты через экспрессию рецептора 
Tie-2. В экспериментальной модели ишемическо-
го инсульта проангиогенная реакция кандесарта-
на была связана с защитой сосудов и пониженной 
проницаемостью гематоэнцефалического барье-
ра – это позволяет предполагать, что кандесартан 
опосредует репаративный ангиогенез, приводящий 
к улучшению исхода. Это сохранение барьерной 
функции, несмотря на активацию фактора прони-
цаемости сосудов, связано с одновременным по-
вышением уровня ангиопоэтина-1, который опо-
средует созревание кровеносных сосудов посред-
ством пролиферации перицитов [28]. В серии работ 
также показана повышенная плотность сосудов in 
vivo при предварительной обработке лозартаном и 
валсартаном. Таким образом, вероятно, описанное 
является класс-эффектом сартанов. Другие иссле-
дования показали защитное действие кандесартана 
и лозартана в предотвращении гибели клеток пери-
цита и, следовательно, возможную роль сартанов в 
регулировании потери перицитов в ишемизирован-
ной сетчатке [29]. 

Сартаны и воспаление
Результаты нескольких исследований подтвер-

ждают гипотезу относительно способности сарта-
нов ингибировать экспрессию синтазы оксида азо-
та и усиленное фосфорилирование эндотелиальной 
синтазы оксида азота, тем самым восстанавливая 
ее соотношение в сосудах. Эти эффекты лежат в 
основе сосудистого противовоспалительного дей-
ствия [26, 30]. 

Гемоксигеназа представляет собой клеточный 
антиоксидантный фермент, который катализирует 
разложение железосодержащих молекул на били-
вердин, свободное железо и монооксид углерода. 
Предлагаемые механизмы, с помощью которых 
гемоксигеназа оказывает цитопротекторное дей-
ствие, включают ее способность высвобождать би-
ливердин и в последствии превращать его в били-
рубин, оба из которых обладают антиоксидантными 
свойствами; кроме того, генерировать монооксид 
углерода, который обладает антипролиферативны-
ми и противовоспалительными, а также сосудо-
расширяющими свойствами. Усиление экспрессии 
гемоксигеназы защищает миокард от постишеми-
ческого повреждения. В нескольких исследования 
продемонстрировано, что прием сартанов способ-
ствует повышению уровня гемоксигеназы и, соот-
ветственно, протективного эффекта [31, 32]. 

По некоторым данным, атеросклеротическая 
бляшка представляет собой источник воспаления и 
активно синтезирует цитокины α-ФНО, ИЛ-1, ИЛ-
6, ИЛ-8, ИЛ-10, тем самым усиливая атерогенез, 
а циркулирующие в крови интерлейкины и СРБ 
выступают в роли индукторов воспаления в ранее 
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стабильной бляшке, приводя к ее дестабилизации и 
прогрессированию атеросклеротического процесса 
[33]. Несмотря на то что РААС классически счита-
ется системой контроля сосудистого сопротивления 
и баланса электролитов и жидкости, она также вли-
яет на сосудистое воспаление, которое способству-
ет развитию и прогрессированию атеросклероза. 
Транскрипцию многих молекул адгезии регулирует 
ядерный фактор транскрипции (NF-кB). Ангиотен-
зин II активирует NF-кВ посредством стимуляции 
AT1- и AT2-рецепторов. В эндотелиальных и сосу-
дистых гладкомышечных клетках ангиотензин II 
восстанавливает молекулу адгезии сосудистых кле-
ток (VCAM-1), которая способствует адгезии лим-
фо- и моноцитов, а также эозино- и базофилов. В 
сосудистых гладкомышечных клетках ангиотензин 
II индуцирует экспрессию хемотаксического бел-
ка моноцитов хемокина, который в основном дей-
ствует локально в стенках сосудов и способствует 
миграции моно- и Т-лимфоцитов. Влияние блока-
ды РААС на сосудистые воспалительные маркеры 
оценено в нескольких клинических исследованиях. 
Противовоспалительные эффекты описаны для ол-
месартана [34], кандесартана [35], азилсартана [36] 
и телмисартана [37, 38]. 

Таким образом, противовоспалительный эффект 
сартанов может быть дополнительным компонентом 
в профилактике прогрессирования атеросклероза и 
снижении риска острых коронарных событий. 

Метаболические эффекты сартанов 
Протективный прогностический эффект эуглике-

мии и достижения целевого уровня липидов у паци-
ентов со стабильной ИБС не вызывает сомнений [39].
Контроль гликемии и коррекция гиперхолестерине-
мии служат эффективными мерами профилактики 
прогрессирования атеросклероза, а также острых 

коронарных событий. В этом аспекте еще одним 
важным свойством сартанов при применении у 
больных ИБС является описанный для них метабо-
лический эффект. 

В нескольких исследованиях выявлен снижен-
ный риск развития СД 2-го типа у пациентов, полу-
чавших сартаны. Эти эффекты сартанов, по край-
ней мере частично, обусловлены изменениями в 
экспрессии адипокинов. Из известных адипокинов 
адипонектин представляется наиболее важным в 
развитии метаболического синдрома. В отношении 
воздействия на адипокины в ряде работ опреде-
лено, что сартаны повышают их уровень. Так, по 
данным S. Nomura с соавт., валсартан увеличива-
ет уровень адипонектина у пациентов с АГ и СД.
В другом исследовании описана роль кандесартана 
в росте уровня адипонектина у больных АГ [40]. 
Y. Mori и коллеги показали, что телмисартан улуч-
шает выработку адипонектина у японских пациен-
тов с АГ и СД 2-го типа. С другой стороны, резуль-
таты нескольких работ продемонстрировали, что 
действие экспрессии рецепторов, активируемых 
пероксисомными пролифераторами (PPAR), более 
важно, чем блокада РААС, для увеличения уровня 
адипонектина и/или резистентности к инсулину. 
Известно, что в активации PPAR сартаны имеют 
наибольшее значение [41, 42]. В работах A. Negro 
и G. Derosa с соавт. показано, что телмисартан и 
ирбесартан повышают уровни адипонектина. По-
скольку ирбесартан также известен как PPAR-акти-
вирующий сартан, в настоящее время нет данных о 
том, является ли воздействие на адипонектин клас-
совым эффектом сартанов или специфическим ре-
зультатом активации PPAR. Исследование H. Yamada
– первое рандомизированное клиническое испы-
тание, целью которого было сравнение влияния 
PPAR-активирующих БРА и других препаратов 

Влияние сартанов на течение стабильной ишемической болезни сердца
The effect of sartans on the course of stable ischemic heart disease

этого класса на уровни адипонекти-
на у пациентов с АГ в сочетании с 
СД 2. C. Delles с соавт. сообщили, что 
телмисартан эффективнее повышал 
уровень адипонектина у пациентов с 
СД 2 в сравнении с рамиприлом.

В отношении резистентности к 
инсулину в трех рандомизированных 
исследованиях показано улучшение 
чувствительности периферических 
тканей к инсулину при приеме тел-
мисартана. C. Vitale и коллеги про-
демонстрировали, что телмисартан 
повышает толерантность к глюкозе 
у пациентов с метаболическим син-
дромом, в то время как лозартан нет, 
однако в исследовании не изучали 
концентрацию адипонектина [43].

Снижение частоты СД у больных, 
получавших сартаны для лечения АГ
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или хронической сердечной недостаточности, за-
регистрировано в исследовании VALUE. Прием 
валсартана улучшал чувствительность перифери-
ческих тканей к глюкозе у больных АГ. Убедитель-
ные свидетельства антидиабетогенного действия 
БРА также представлены в исследованиях ALPINE, 
SCOРE, в которых оценивали длительные эффек-
ты кандесартана. Доказано, что препарат способен 
предотвращать развитие СД (и, возможно, его про-
грессирование) [42]. Авторы исследования CROSS 
также пришли к выводу, что прием кандесартана 
повышает чувствительность периферических тка-
ней к инсулину. 

Существуют данные о том, что терапия азилсар-
таном также способна улучшить метаболические 
показатели, обеспечить противовоспалительное 
действие у пациентов с АГ и инсулинорезистент-
ностью, несмотря на предшествующую терапию 
другими БРА [36].

Возможность телмисартана повышать чувстви-
тельность периферических тканей к инсулину, а 
также благоприятно влиять на уровень липидов у 
больных АГ доказана в ряде клинических исследо-
ваний [44], а метаболические основы этого эффекта 
изучены на биологических моделях в эксперимен-
те [45]. Продемонстрировано, что телмисартан со-
храняет поглощение лептина мозгом при условии 
избыточного питания, и тем самым предотвращает 
резистентность к лептину [46]. 

Действие БРА на уровень липидов связывают со 
стимуляцией PPAR-рецепторов и синергизмом со 
статинами. Доказано, что у пациентов с дислипиде-
мией БРА, назначенные дополнительно к статинам, 
снижают риск кардиоваскулярных событий почти 
вдвое [47]. В плацебо-контролируемом исследова-
нии 159 больных АГ с атеросклерозом сонных ар-
терий изучена комбинация телмисартана c розува-
статином. Результаты свидетельствуют о наличии 
синергетического эффекта препаратов, проявляю-
щимся снижением воспаления, ассоциированного 
с атеросклерозом [48, 49].

В ранее упомянутом однолетнем рандомизи-
рованном исследовании ALPINE целевой уровень 

АД достигнут у 65% пациентов с дислипидемией 
при монотерапии кандесартаном, при этом частота 
возникновения СД была в 8 раз ниже в сравнении 
с группой больных, получавших низкие дозы ги-
дрохлоротиазида [50]. 

Таким образом, положительное влияние на угле-
водный и липидный обмен, а также синергизм эффек-
та сартанов и статинов позволяет считать их перспек-
тивными препаратами для коморбидных пациентов. 

Заключение
Эффективность сартанов в снижении повышен-

ного АД не вызывает сомнений. Благоприятный 
профиль безопасности и переносимости препара-
тов способствует формированию высокой компла-
ентности пациентов и положительно сказывается 
на результатах лечения. Несмотря на то что круп-
ные клинические исследования по оценке непо-
средственного антигипертензивного эффекта сар-
танов выполнены более 10 лет назад, в настоящее 
время отмечен интерес к этой группе препаратов с 
позиции их плейотропных эффектов: улучшения 
липидного обмена, антидиабетогенного действия, 
нефропротекции и, как следствие, снижения сум-
марного кардиоваскулярного риска. Актуальные 
данные об органопротективном, противовоспали-
тельном и метаболическом эффектах этой группы 
препаратов позволяют рассматривать их не как 
альтернативу иАПФ при непереносимости, но как 
препараты выбора в определенных клинических 
ситуациях с учетом основных и плейотропных эф-
фектов и хорошей переносимости. 
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