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– Среди ведущих факторов риска кардиоваскуляр�

ной смерти артериальная гипертензия (АГ) по значи�

мости опережает курение, гиперхолестеринемию,

ожирение, низкий уровень физической активности,

злоупотребление алкоголем и др. (Lopez et al., 2006).

По данным Фрамингемского исследования, у муж�

чин и женщин в возрасте от 35 до 64 лет наличие АГ

повышает риск всех сосудистых событий, а также

риск развития ишемической болезни сердца, ин�

сульта, заболевания периферических артерий, сер�

дечной недостаточности (Kannel, 1996).

Интересно, что пациенты с АГ неодинаково отве�

чают на повышенное артериальное давление (АД).

Один и то же уровень АД у разных больных может

привести к различным неблагоприятным послед�

ствиям. Различия проявляются в поражении органов�

мишеней, наиболее чувствительных к повреждаю�

щим факторам у конкретного пациента. Однако

в многочисленных исследованиях установлено, что

развитие и выраженность большинства поражений

органов�мишеней зависят от избыточной стимуля�

ции ренин�ангиотензиновой системы (РАС).

Гипертензивные повреждения органов�мишеней

существенным образом модифицируют прогноз па�

циента. В исследовании Go и соавт. (2004) было

показано, что ухудшение почечной функции (рас�

четная скорость клубочковой фильтрации

≤59 мл/мин/1,73 м2) ассоциируется с достоверным

повышением общей смертности, риска кардиоваску�

лярных событий и частоты госпитализаций. Наличие

протеинурии и скорость потери белка с мочой прямо

коррелируют с развитием инсульта и коронарных со�

бытий (Miettinen et al., 1996). Это означает, что об�

следование пациента с АГ обязательно должно вклю�

чать оценку функции почек, а при назначении анти�

гипертензивной терапии предпочтение необходимо

отдавать препарату с доказанными нефропротектор�

ными свойствами.

Клинически значимым проявлением поражения

органов�мишеней при АГ является гипертрофия ле�

вого желудочка (ГЛЖ). Четырехлетнее наблюдение

участников Фрамингемского исследования показа�

ло, что увеличение ГЛЖ, верифицированной

с помощью эхокардиографии, ассоциировалось с по�

вышением риска впервые диагностированного

кардиоваскулярного заболевания. При этом до опре�

деленного значения ГЛЖ риск нарастал примерно

одинаково у мужчин и женщин, однако при массе

миокарда 140 г/м2 и выше ГЛЖ становилась более

значимым фактором риска у женщин.

В контексте поражения органов�мишеней не следу�

ет забывать о метаболическом синдроме (МС),

который значительно ухудшает прогноз пациентов

с АГ. В исследовании Lakka и соавт. (2002) было уста�

новлено, что наличие МС на момент включения и

в период наблюдения (около 12 лет) ассоциировалось

с повышением кумулятивной смертности примерно в

3,5 раза. При назначении антигипертензивной тера�

пии пациентам с АГ и МС предпочтение следует отда�

вать как минимум метаболически нейтральным сред�

ствам, а лучше – препаратам, обладающим собствен�

ными метаболически благоприятными эффектами.

Располагаем ли мы в настоящее время эффектив�

ными инструментами для снижения кардиоваску�

лярного риска и защиты органов�мишеней? Ответ на

этот вопрос дает возможность получить общеприз�

нанная концепция кардиоваскулярного континуума.

Важно, что на всем его протяжении поражение боль�

шинства органов�мишеней зависит от действия ан�

гиотензина II. Следовательно, назначая препарат,

блокирующий действие ангиотензина II, можно уже

на ранних этапах кардиоваскулярного континуума

улучшить прогноз пациента.

� По сравнению с другими ингибиторами РАС зна�
чительными преимуществами обладает блокатор

рецепторов ангиотензина II (БРА) телмисартан.

Lacourciere и соавт. (2004) провели анализ двух не�

зависимых исследований и показали, что телмисар�

тан обеспечивает мощное 24�часовое снижение си�

столического артериального давления (САД) даже

после пропуска дозы. По сравнению с валсартаном

160 мг телмисартан 80 мг достоверно более эффек�

тивно снижал САД во все временные интервалы

суток, в том числе в ранние утренние часы, когда

риск сосудистых событий максимален.

Аналогичные результаты были получены в иссле�

довании Sharma и соавт. (2005) у пациентов с СД 2 ти�

па и АГ. Комбинация телмисартана 80 мг и гидро�

хлортиазида (ГХТЗ) обеспечивала значительно более

выраженное снижение САД по сравнению с валсар�

таном 160 мг + ГХТЗ.

На сегодня доказано, что БРА могут замедлять

прогрессирование поражения почек у пациентов с диа�

бетической нефропатией. Так, в исследовании

RENAAL удвоение креатинина сыворотки происхо�

дило достоверно реже при лечении лосартаном по

сравнению с терапией плацебо (Brenner et al., 2001),

а в исследовании IDNT ирбесартан по этому показа�

телю имел преимущества перед амлодипином и пла�

цебо (Lewis et al., 2001).

В то же время сравнительный анализ исследований

нефропротекторных свойств различных БРА

Ч
астота развития кардиоваскулярных, цереброваскулярных и почечных событий, связанных с повышенным
артериальным давлением, в настоящее время остается высокой, несмотря на хорошо известные последствия
неконтролируемой артериальной гипертензии и огромный массив доказательных данных об эффективном снижении
риска при терапевтических вмешательствах. Концепция кардиоваскулярного континуума – непрерывного процесса

от наличия факторов риска до терминального поражения органов�мишеней – подразумевает, что эффективное лечение
на любой стадии может значительно снижать риск прогрессирования в более тяжелое заболевание.
О возможностях телмисартана в снижении кардиоваскулярного риска и профилактике повреждения органов�мишеней
рассказывает гость рубрики cardio, vascular & metabolic focus! заведующий кафедрой кардиологии Государственного
медицинского университета Кампинаса (Бразилия), профессор Отавио Рицци Коэльо.
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Рис. 1. Нефропротекторный потенциал БРА:
снижение СКФ в исследованиях DETAIL, IRMA�2,

IDNT и RENAAL

Рис. 2. У пациентов с СД 2 типа, АГ и нефропатией телмисартан
снижает протеинурию значительно более эффективно,

чем лосартан

Рис. 3. Исследование ONTARGET: телмисартан значительно
более эффективно уменьшает протеинурию по сравнению

с рамиприлом
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свидетельствует о преимуществах телмисартана, при

применении которого снижение скорости клубочко�

вой фильтрации было минимальным (рис. 1).

В исследовании INNOVATION пациентов с нор�

мальным АД или АГ и начальными признаками пора�

жения почек (соотношение альбумина и креатинина

в моче 100�300 мг/г) рандомизировали для получения

телмисартана в дозе 40 или 80 мг 1 р/сут или плацебо

на протяжении 52 нед. По сравнению с группой пла�

цебо лечение телмисартаном в обеих дозах сопровож�

далось снижением риска прогрессирования в клини�

ческую нефропатию. Показатель NNT (в данном слу�

чае – количество пациентов, которым необходимо

назначить телмисартан для профилактики 1 случая

прогрессирования в клиническую нефропатию), со�

ставил 3,0 и 3,7 для 40 и 80 мг телмисартана соответ�

ственно. Кроме того, у значительно большего коли�

чества больных в группах активной терапии отмечал�

ся регресс заболевания в нормоальбуминурию:

у 15,5% в группе телмисартана 40 мг, у 19,6% в группе

80 мг и только у 1,9% в группе плацебо. Интересно

отметить, что у пациентов с нормальным АД нефро�

протекторный эффект телмисартана, проявлявшийся

в уменьшении соотношения альбумина и креатинина

в моче, не коррелировал со снижением АД. Телми�

сартан хорошо переносился, по частоте побочных

эффектов группы активной терапии и плацебо не

различались (Makino et al., 2007).

В исследовании AMADEO проводилось прямое

сравнение эффектов телмисартана и лосартана

у больных СД 2 типа, АГ и клинической нефропатией

(Bakris et al., 2008). Несмотря на то что после 1 года те�

рапии по уровню систолического и диастолического

АД группы не различались, снижение протеинурии

было значительно более выраженным в группе телми�

сартана (рис. 2). Кроме того, у пациентов, принимав�

ших телмисартан, риск развития кардиоваскулярной

конечной точки, включавшей инфаркт миокарда, ин�

сульт, госпитализацию по поводу сердечной недоста�

точности или нестабильной стенокардии и реваскуля�

ризацию коронарных или периферических сосудов,

был в 2 раза ниже (р=0,037) по сравнению с таковым

у больных, которые принимали лосартан.

В исследовании ONTARGET, в котором телмисар�

тан сравнивался с рамиприлом, через 2 года от нача�

ла лечения и в конце наблюдения соотношение аль�

бумина и креатинина в моче было достоверно ниже

в группе телмисартана (рис. 3).

Не менее убедительные результаты были получены

и в исследовании TRANSCEND. В него включали па�

циентов с непереносимостью ИАПФ, уже получав�

ших наилучшую стандартную антигипертензивную

терапию, благодаря чему у них был достаточно низ�

кий исходный уровень АД. При этом назначение БРА

телмисартана позволило дополнительно снизить АД

на 4,1 мм рт. ст., вдвое уменьшить риск прогрессиро�

вания микроальбуминурии в протеинурию, а также

значительно снизить общий риск сосудистых собы�

тий (Schmieder et al., 2009).

Телмисартан обладает не только выраженными

нефропротекторными, но и кардиопротекторными

свойствами. Так, в исследовании Galzerano и соавт.

(2005) телмисартан обеспечил более значимое умень�

шение индекса массы миокарда левого желудочка по

сравнению с карведилолом, несмотря на одинаковое

снижение АД в обеих группах (рис. 4). Такой же выра�

женный кардиопротекторный эффект телмисартана

наблюдался и в исследовании TRANSCEND, в кото�

ром этот препарат на 38% снижал риск развития ГЛЖ

по сравнению с контролем (Yusuf et al., 2008). Анализ

данных исследования ONTARGET показал достовер�

ное снижение частоты ГЛЖ уже через 2 года лечения,

сохранявшееся и через 5 лет, в группах телмисартана,

рамиприла и комбинированной терапии этими пре�

паратами.

Благоприятные метаболические эффекты телми�

сартана обусловлены его частичным агонизмом к

PPARγ – внутриклеточным ядерным рецепторам,

принимающим участие в регуляции метаболизма жи�

ров и углеводов. Кроме телмисартана, среди предста�

вителей класса БРА агонизм к PPARγ, хотя и значи�

тельно менее выраженный, проявляет только ирбе�

сартан.

Derosa и соавт. изучали влияние телмисартана и

ирбесартана на углеводный обмен. После 12 мес тера�

пии было установлено преимущество телмисартана

в отношении всех основных параметров гликемии и

чувствительности к инсулину (рис. 5). В исследова�

нии TRANSCEND телмисартан снижал частоту впер�

вые диагностированного СД (глюкоза плазмы нато�

щак >7 ммоль/л) на 9% по сравнению с контролем

(Yusuf et al., 2008).

В 2009 г. Kurtz и Klein провели объединенный ана�

лиз исследований TRANSCEND и PRoFESS и пока�

зали, что телмисартан снижает риск развития СД на

16% (р<0,05) по сравнению с плацебо.

Помимо органопротекторного потенциала анти�

гипертензивного препарата, следует принимать во

внимание его переносимость, от которой напрямую

зависит приверженность пациентов к лечению.

Каким бы эффективным ни был препарат, если паци�

ент перестает его принимать – в большинстве случа�

ев из�за побочных явлений, – эффективность всего

лечения сводится к нулю.

Бесспорным преимуществом телмисартана являет�

ся хорошая переносимость, превосходящая таковую

даже плацебо, что было убедительно продемонстри�

ровано в метаанализе 50 двойных слепых и открытых

исследований (рис. 6). В исследовании ONTARGET,

в которое включались пациенты, изначально перено�

сящие терапию ингибиторами АПФ, вероятность

преждевременного прекращения приема изучаемого

препараты была достоверно ниже в группе телмисар�

тана по сравнению с соответствующим показателем

в группе рамиприла.

Учитывая вышеуказанные преимущества телми�

сартана, государственные органы здравоохранения

многих стран выделили этот препарат среди других

представителей класса БРА. Так, сегодня телмисар�

тан – единственный БРА, для которого FDA США

одобрено показание «для снижения риска инфаркта

миокарда, инсульта и смерти от кардиоваскулярных

причин у пациентов в возрасте 55 лет и старше с вы�

соким риском значимых кардиоваскулярных собы�

тий, не способных принимать ингибиторы АПФ».

В заключение следует отметить, что на всем протя�

жении кардиоваскулярного континуума – начиная от

факторов риска и заканчивая терминальными стади�

ями заболевания почек, сердца и головного мозга –

модулирование РАС, в частности с помощью БРА

телмисартана, оказывает мощное протекторное воз�

действие, что было убедительно доказано в много�

численных исследованиях.

Видеодоклад профессора О.Р. Коэльо:
http://micardis.infill.com/2010/sao_paulo/

final/video/04_coelho/index.htm

Последний онлайн�выпуск cardio, vascular & metabolic
focus!
http://health�ecomm.com/news/nl19/index.html

Подготовил Алексей Терещенко З
У

З
У

г/
м

2

м
м

 р
т.

 с
т.

0

D5

D10

D15

D20

D25

Изменение ИММЛЖ

Карведилол
25 мг (n=34)

Телмисартан
80 мг (n=36)

Карведилол
25 мг (n=34)

Телмисартан
80 мг (n=36)

Изменение САД

*** р<0,0001 по сравнению

       с карведилолом

***

0

D5

D10

D15

D20

D25

D30

D35

Galzerano et al. Am J Hypertens 2005; 18: 1563D1569

0

D5

D10

D15

D20

D25

D30

И
з

м
е

н
е

н
и

е
 п

о
 с

р
а

в
н

е
н

и
ю

с 
и

сх
о

д
н

ы
м

 у
р

о
в

н
е

м
, 

%

* *

*

*

* р<0,05 по сравнению

с ирбесартаном 

Длительность

исследования – 12 мес

ГПН – глюкоза плазмы натощак 

ИПН – инсулин плазмы натощак 

HOMADIR – индекс инсулинорезистентности 

HbA1c – гликозилированный гемоглобин

ГПН ГПИ HOMADIR HbA1c

Derosa et al. Hypertens Res 2006; 29: 849D856

Ирбесартан 150 мг (n=93) 

Телмисартан 40 мг (n=95)

3,0

2,5

2,0

1,5

1,0

0,5

0

2,73

2,0 2,0

0

0,7 0,70

Двойные слепые исследования (30) Открытые исследования (20)

Плацебо 

Телмисартан 

Телмисартан + ГХТЗ

%
 п

о
б

о
ч

н
ы

х
 э

ф
ф

е
к

то
в

н
а

 1
 п

а
ц

и
е

н
та

 в
 г

о
д

Schumacher, Mancia. Blood Pressure 2008; 17 (Suppl 1): 32D40

Рис. 4. При сопоставимом снижении АД телмисартан уменьшает
ГЛЖ более эффективно, чем кардведилол

Рис. 5. Телмисартан улучшает показатели гликемии по
сравнению ирбесартаном

Рис. 6. Телмисартан вызывает побочные эффекты реже, чем
плацебо: результаты метаанализа 50 исследований
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