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Ренин�ангиотензин�альдостероновая

система (РААС) играет центральную

роль в развитии артериальной гипертен�

зии (АГ). Ядром ее функционирования

является ангиотензин II, реализующий

свои эффекты через стимуляцию спе�

цифических рецепторов. Из средств,

блокирующих РААС, наибольшее рас�

пространение получили ингибиторы

ангиотензинпревращающего фермента

(АПФ), которые препятствуют переходу

ангиотензина I в ангиотензин II путем

блокады АПФ. Однако по мере изучения

биохимических основ гиперактивации

РААС выяснилось, что эту реакцию ка�

тализирует не только АПФ, но и эндо�

телиальная и почечная пептидазы, тка�

невой активатор плазминогена, химаза,

катепсин G, эластаза [10]. Именно по�

этому в терапевтических стратегиях АГ

в последние годы все большее значение

приобретают ингибиторы рецепторов

ангиотензина II сартаны, одним из наи�

более ярких представителей которых яв�

ляется лозартан.* В настоящее время

экспертами ВОЗ и Международного об�

щества по изучению АГ сартаны (как и

диуретики, β�блокаторы, ингибиторы

АПФ, антагонисты кальция, адренобло�

каторы, агонисты имидазолиновых ре�

цепторов) рекомендованы в качестве

препаратов первого ряда при лечении

АГ [13].

Доказательная база
Способность лозартана улучшать от�

даленный прогноз у пациентов с АГ бы�

ла показана в исследовании LIFE, ре�

зультаты которого уже неоднократно

освещались на страницах нашей газеты.

Напомним его основные результаты. 

Многоцентровое рандомизированное

двойное слепое исследование LIFE (Lo�

sartan Intervention For Endpoint reduction

in hypertension study, n=9193) продемон�

стрировало эффективное воздействие

лозартана на конечные точки при АГ.

В данном испытании сравнивали анти�

гипертензивную активность и органо�

протекторные свойства лозартана и

атенолола, а также их способность улуч�

шать прогноз при АГ. Его результаты по�

казали, что ингибитор рецепторов ангио�

тензина II значительно эффективнее по

сравнению с β�адреноблокатором сни�

жает риск сердечно�сосудистых событий

и смертности у больных АГ с гипертро�

фией левого желудочка, регресс которой

был заметно более выраженным среди

пациентов, принимавших сартан. Пред�

упреждение инсульта, достигаемое

с помощью антигипертензивной тера�

пии лозартаном, позволило увеличить

продолжительность жизни пациентов

в среднем на 3,7 года. В группе ингиби�

тора рецепторов ангиотензина II также

было отмечено достоверное снижение

частоты развития новых случаев сахар�

ного диабета (СД). Еще одним важным

результатом исследования LIFE стало

подтверждение хорошей переносимости

лозартана, превосходящего в этом отно�

шении атенолол [4]. 

В исследовании OPTIMAAL (The Op�

timal Therapy in Myocardial Infarction with

the Angiotensin II Antagonist Losartan) бы�

ла показана способность лозартана улуч�

шать прогноз у больных с осложненным

инфарктом миокарда (ИМ). Исследова�

ние включило 5477 пациентов с бессим�

птомной дисфункцией левого желудоч�

ка, которые перенесли ИМ, осложнен�

ный сердечной недостаточностью

в остром периоде или рецидивом ИМ.

Участники были рандомизированы на

группы лозартана (максимальная доза

50 мг/сут) или каптоприла (50 мг/сут).

Данные препараты в одинаковой степе�

ни снизили общую смертность, при этом

переносимость в группе лозартана была

гораздо лучше: лечение этим препаратом

прекратили 17% больных, в то время как

при приеме каптоприла данный показа�

тель составил 23% (p<0,0001) [5].

Наряду с выраженными антигипертен�

зивными свойствами не менее важным

эффектом лозартана является органо�

протекторное действие, в частности

нефропротекция. Так, в двойном слепом

плацебо контролируемом рандомизиро�

ванном исследовании RENAAL (The Re�

duction of Endpoints in NIDDM with the

Angiotensin II Antagonist Losartan,

n=1513) изучали влияние лозартана на

прогрессирование нефропатии у боль�

ных СД 2 типа, которые были рандоми�

зированы на две группы: лозартана

(50 мг/сут) или плацебо. За время на�

блюдения (в среднем 3,5 года) в группе

препарата отмечалось снижение протеин�

урии на 35%, частоты удвоения исходно�

го уровня креатинина – на 25%, разви�

тия терминальной почечной недостаточ�

ности – на 28% по сравнению с группой

плацебо. Таким образом, длительное

применение лозартана оказывает неза�

висимый от антигипертензивного дейс�

твия выраженный нефропротекторный

эффект [6]. 

Нефропротекторный эффект сартанов

был показан в большом количестве дру�

гих исследований. Так, клинические ис�

пытания MARVAL, PRIME, IDNT,

DETAIL, PROTECTION продемонстри�

ровали, что терапия сартанами замедля�

ет прогрессирование хронической бо�

лезни почек, увеличивая продолжитель�

ность додиализного периода и отдаляя

наступление терминальной почеч�

ной недостаточности. В исследованиях

Огромный спектр антигипертензивных средств, существующий
на сегодняшний день, предоставляет возможность подобрать

наиболее оптимальную схему коррекции артериального давления
(АД), однако в то же время создает проблему выбора, которая
требует от клинициста исчерпывающих знаний об эффектах того
или иного препарата. В данной статье речь пойдет о сартанах –
относительно новой, но уже прочно вошедшей в арсенал
кардиолога группе антигипертензивных препаратов.

* В Украине зарегистрирован и применяется
на протяжении года препарат Сентор компании
«Рихтер Гедеон» дозировками 50 и 100 мг
(№10 и №30).

Рациональная ант
дополнительные воз

Gedeon Richter Plc.
и Astron Research Ltd.

объявили о сотрудничестве
24 марта в г. Будапеште (Венгрия) было объявлено о том,

что компании Gedeon Richter Plc. и Indian Astron Research Ltd.

(научно�исследовательское подразделение компании Intas) подписали

в феврале соглашение о развитии сотрудничества.

В соответствии с документом обе компании взяли на себя

обязательство по совместной разработке ряда генерических продуктов,

выбранных компанией Gedeon Richter Plc. Затраты на разработку будут

финансироваться обеими сторонами. В дальнейшем продукция будет

независимо продвигаться обеими компаниями в определенных

регионах, включая Россию, где Gedeon Richter Plc. будет иметь

эксклюзивные маркетинговые права. В соответствии с соглашением

возможно также долгосрочное сотрудничество с компанией Intas

Pharmaceuticals Ltd. по разработке продуктов, которые определены для

совместного развития.

«Соглашение с Indian Astron Research Ltd. идеально сочетается

с корпоративной стратегией нашей компании в том, что, с одной

стороны, оно направлено на непрерывное развитие нашего

продуктового портфеля, а с другой – позволяет сосредоточить

имеющиеся у нас возможности по разработке продуктов», –

заявил Эрик Богш, управляющий директор компании

Gedeon Richter Plc.

Материал предоставлен компанией «Рихтер Гедеон»

ПРЕСС�РЕЛИЗ

ZU_2010_06.qxd  01.04.2010  17:28  Page 62



63

КАРДІОЛОГІЯ • НАУКА – ПРАКТИЦІwww.health
ua.com

www.health
ua.com

1DNT, ABCD�2V, CALM, VALUE была

подтверждена высокая эффективность

данной группы препаратов при комор�

бидных сердечно�сосудистых заболева�

ниях с диабетической нефропатией.

Возможности лозартана в снижении
уровня мочевой кислоты

Лозартан обладает уникальной спо�

собностью снижать содержание мочевой

кислоты (МК) в сыворотке крови, повы�

шая урикозурию. Данное свойство явля�

ется крайне важным в лечении АГ, так

как повышенный уровень МК ассоции�

рован с развитием сердечно�сосудистых

событий и может рассматриваться в ка�

честве фактора риска осложнений АГ.

Кроме того, гиперурикемия является од�

ним из компонентов метаболического

синдрома и независимым фактором рис�

ка сердечно�сосудистых заболеваний.

Урикозурический и гипоурикемический

эффекты препарата описаны в том числе

на фоне применения тиазидных диуре�

тиков, которые являются компонентом

комбинированной терапии АГ и могут

вызывать повышение уровня МК. Иссле�

дования, проведенные еще в 1990�е гг.,

показали, что урикозурическая актив�

ность лозартана связана преимущес�

твенно с самим препаратом, а не с его

активным метаболитом, что говорит

о независимости данного эффекта от

антигипертензивной активности [11].

Усиление выведения уратов с мочой

происходит за счет уменьшения их

реабсорбции в проксимальных каналь�

цах почек (уратно�анионный обмен),

а также повышения секреции через

потенциалчувствительную транспорт�

ную систему [2, 9, 12]. 

Урикозурическая активность лозарта�

на впервые была описана Nakashima и

соавт. (1992) у здоровых людей [8]. После

этого Burnier и соавт. (1995) показали,

что назначение данного препарата в дозе

100 мг/сут при нормотензии увеличивает

выделение МК и понижает ее уровень

в сыворотке крови [1]. Лозартан увели�

чивал экскрецию фракции МК в моче

приблизительно втрое [3] .

Связь МК с уровнем неблагоприят�

ных кардиоваскулярных событий, а так�

же урикозурический и гипоурикемичес�

кий эффекты лозартана были проде�

монстрированы и в упомянутом выше

исследовании LIFE. Повышенный уро�

вень МК был достоверно связан с боль�

шей частотой сердечно�сосудистых

событий для женщин (p<0,0001).

При этом увеличение концентрации

МК в крови было большим в груп�

пе пациентов, получавших атенолол

(44,4±72,5 мкмоль/л) по сравнению

с больными, принимавшими лозартан

(17,0±69,8 мкмоль/л) (p<0,0001). Умень�

шение уровня МК за счет действия ло�

зартана уменьшило частоту первичной

комбинированной конечной точки на

29% (p=0,0004) [7]. 

Уникальная особенность лозартана

снижать уровень МК может быть ис�

пользована у больных АГ с сопутствую�

щими нарушениями пуринового обме�

на, в том числе страдающих подагрой.

Так, в исследовании А.Е. Ильиной и со�

авт. (ГУ «Институт ревматологии

РАМН», г. Москва, Россия, 2008) были

обследованы 30 пациентов с подагрой.

В течение 8 нед изучалась антигипертен�

зивная и урикозурическая активность

лозартана, а также оценивались его по�

бочные эффекты. В результате было от�

мечено снижение систолического АД на

15,4%, диастолического – на 14,3%,

уровня МК сыворотки – на 9%, повы�

шение урикозурии – на 14%. При этом

не было зарегистрировано побочных эф�

фектов препарата, а признаки артрита

отсутствовали у всех пациентов [14].

АГ и половая дисфункция
По данным A.J. Cuellar De Leon и со�

авт. (2002), полученным при анкетирова�

нии 512 мужчин в возрасте от 30 до 86

лет, у 46,5% пациентов мужского пола

с АГ встречается эректильная дисфунк�

ция (ЭД), причинами развития которой

является потеря эластичности стенок ар�

терий вследствие постоянно повышен�

ного АД. Развитию ЭД при АГ также

способствуют свободнорадикальные

процессы и развитие атеросклероза.

Кроме того, многие из антигипертензив�

ных средств оказывают влияние на по�

ловую функцию: изменяют либидо, вы�

зывают трудности с эрекцией или эяку�

ляцией у мужчин и задерживают дости�

жение оргазма у женщин. Чаще всего воз�

никновение ЭД связывают с применени�

ем тиазидных диуретиков и β�адренобло�

каторов. Так, в исследовании TAIM

(1991) связанные с эрекцией проблемы

выявлялись у 11% пациентов, получав�

ших атенолол в течение 6 мес, и у 21%

пациентов, получавших в течение 6 мес

хлорталидон. 

Что касается антагонистов рецепторов

ангиотензина II, то во многих исследо�

ваниях была отмечена тенденция к по�

вышению сексуальной активности

у мужчин при их применении. В част�

ности, такие данные относительно ло�

зартана были получены J. Caro и соавт.

(2001). В исследовании участвовали 197

мужчин в возрасте от 30 до 65 лет с эссен�

циальной АГ (АД выше 140/90 мм рт. ст.

в течение, по крайней мере, 6 мес). При

анкетировании у 42,3% из них была диа�

гностирована половая дисфункция.

Пациентам назначали лозартан в на�

чальной дозе 50 мг/сут, а если адекват�

ный контроль АД не достигался в тече�

ние 4 нед, ее повышали до 100 мг/сут. До

начала лечения и после его завершения

проводилось анонимное анкетирование

пациентов. Ключевые вопросы относи�

лись к нарушениям в половой сфере,

таким как снижение либидо, ЭД (импо�

тенция), задержка или отсутствие оргаз�

ма/эякуляции, снижение общего уровня

полового удовлетворения. Диагноз по�

ловой дисфункции ставили при положи�

тельном ответе на любой из 5 ключевых

вопросов. Частота половых актов оцени�

валась следующим образом: высокая (по

крайней мере, 1 раз в неделю), средняя

(каждые 15 дней), низкая (1 раз в месяц)

и очень низкая (менее чем 1 раз в месяц). 

На фоне терапии антагонистом ангио�

тензина II лозартаном (50�100 мг/сут)

в течение 12 нед частота полового удов�

летворения у пациентов с половой дис�

функцией повысилась с 7,3 до 58,1%

(р<0,001). Доля пациентов с высокой

частотой половой активности увеличи�

лась с 40,5 до 62,3%, тогда как количес�

тво пациентов с низкой или очень низ�

кой половой активностью достоверно

уменьшилось (р=0,001). Частота ЭД

снизилась с 75,3 до 11,8%, улучшение

других показателей половой функции

(либидо, эякуляция, оргазм) произошло

в 24,7% случаев. Титрование дозы лозар�

тана до 100 мг в день для достижения це�

левого уровня АД потребовалось у 78%

больных в группе с половой дисфункци�

ей и у 75% – в группе без половой дис�

функции (р>0,05). В группе контроля

(без половой дисфункции) назначение

лозартана не привело к изменениям

эректильной функции, полового удов�

летворения, сексуальной активности и

качества жизни.

Таким образом, в данном исследова�

нии была показана способность лозарта�

на улучшать эректильную функцию,

часто сопутствующую АГ, повышать сек�

суальное удовлетворение и половую ак�

тивность.
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