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ингибиторы рецепторов
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Первый Московский Государственный
Медицинский Университет им. И.М.Сеченова

В статье приводятся сведения об эффективности
применения валсартана при седечно-сосудистых за-
болеваниях. Назначение валсартана, благодаря его
уникальному профилю плейотропности и перено-
симости, с выраженным органопротективным эф-
фектом, с патогенетически обоснованным антиги-
пертензивным действием, является успешным при
лечении АГ и ХСН у больных любого возраста и с
различными сопутствующими заболеваниями.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, хро-
ническая сердечная недостаточность, валсартан.
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Article presents the review of efficacy of valsartan in
cardiovascular diseases. Due to unique pleiotropic pro-
file and tolerance it is beneficial in treatment of arterial
hypertension and chronic heart failure in patients of
any age and with different concomitant diseases.
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Во всех индустриально развитых странах основ-
ными причинами смерти населения являются хро-
нические неинфекционные заболевания, среди ко-
торых лидирующее место занимают болезни систе-
мы кровообращения. Артериальная гипертензия –
одно из наиболее распространенных сердечно-сосу-
дистых заболеваний экономически-развитых стран
Америки, Европы и Азиатских регионов, которая
является основным фактором риска развития ХСН
[1, 2, 7–9]. В России около 20% взрослого населения
имеет диастолическое АД более 95 мм рт.ст. и почти
каждый третий – более 90 мм рт.ст. Данные Фрамин-
гемского исследования и других крупных эпидемио-

логических исследований убедительно показали,
что риск развития инфаркта миокарда, инсульта и
сердечной недостаточности прямо пропорционален
уровню АД [8].

За последние 5–10 лет во взглядах ведущих спе-
циалистов в области кардиологии на патофизиоло-
гию, диагностику и лечение АГ и ХСН произошли
весьма существенные изменения, которые были от-
ражены в Европейских Рекомендациях по диагно-
стике и лечению АГ и ХСН (2010). Окончательно
признана полигенность эссенциальной АГ, что озна-
чает необходимость ее рассмотрения не только как
болезни хронически повышенного АД, но и как
сложный комплекс взаимосвязанных гемодинами-
ческих, метаболических и нейрогуморальных нару-
шений [2, 8].

В Европейских Рекомендациях по диагностике и
лечению АГ внесен ряд существенных дополнений:
1. Выделена «абдоминальная» (андрогенная) форма

ожирения, как маркера «метаболического син-
дрома», одним из компонентов которого является
АГ.

2. Выделение сахарного диабета (СД), как одного из
ведущих факторов риска, увеличивающего часто-
ту формирования высоких уровней АД практиче-
ски вдвое.

3. К числу маркеров риска поражения эндотелия
(основного звена в патогенезе АГ) добавлен С-ре-
активный белок. Показано, что его уровень яв-
ляется не менее значимым предиктором сердеч-
но-сосудистых осложнений, чем уровень холесте-
рина липопротеидов низкой плотности.

4. Наличие микроальбуминурии – признак пораже-
ния «органов мишеней» при АГ (в частности по-
чек), в то время как протеинурия – признак ассо-
циированной патологии почек.

5. Повышение уровня креатинина в пределах
107–133 ммоль/л – признак поражения «органов-
мишеней», тогда как концентрация креатинина в
сыворотке, превышающая 133 ммоль/л, свиде-
тельствует о полиморбидном состоянии [8].
Современные достижения в области кардиологии

на клеточно-молекулярном уровне позволили кри-
тически переосмыслить ранее считавшиеся незыб-
лимые позиции в вопросах патофизиологии и лече-
ния ССЗ, в частности АГ и ХСН: взамен концепции о
приоритетности гемодинамической разгрузки (сни-
жение АД) постулировано главное направление ле-
чебных мероприятий – необходимость коррекции
эндотелиальной дисфункции, так как, по мнению
многих ведущих специалистов АГ, и ее последствия
(ХСН) – «болезни эндотелия».

На сегодняшний день доказательства о способно-
сти улучшать функцию эндотелия получены по 4
группам среди всех классов гипотензивных препа-
ратов: антиоксиданты, антагонисты кальция, стати-
ны, иАПФ, блокаторы рецепторов АТ1 (БРАТ1). При
их распределении в порядке возрастания фармако-
логической эффективности воздействия на эндоте-
лий вдоль условной линии прослеживается следую-
щая последовательность: антиоксиданты (Убихинон
– коэнзим Q10) (↑) + L-Аргинин (↑↑) = антагонисты
кальция (↑↑) + ингибиторы HMG-CoA редуктазы
(статины)(↑↑↑) = иАПФ  БРАТ1(↑↑↑).

В настоящее время к наиболее эффективной груп-
пе препаратов при терапии ССЗ, прежде всего АГ и
ХСН, относятся БРАТ1 нового поколения – непеп-
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рецепторов АТ1 (Валсартан).
Дисфункция эндотелия – снижение способности

эндотелиальных клеток секретировать эндотелий
зависимый фактор релаксации (ЭЗФР) – NO, с отно-
сительным или абсолютным увеличением синтеза
сосудосуживающих, агрегационных и профилира-
тивных цитокинов, которые реализуются через ак-
тивацию ренин-ангиотензин-альдостероновую си-
стему (РААС).

РААС – определяющее звено контроля функцио-
нального состояния сердечно-сосудистой системы
(ССС), играет важную роль в регуляции АД, элек-
тролитного и водного баланса, гиперактивность ко-
торой играет ведущую роль в патогенезе АГ и ХСН.
Основным эффекторами РААС являются ангиотен-
зины (angio – сосудистый и tensio – напряжение),
действие которых реализуется через специфические
ангиотензиновые рецепторы (РАТ). Ангиотензины –
пептиды, которые образуются в организме из ангио-
тензиногена. Ангиотензиноген – α2-глобулин плаз-
мы крови, синтезируемый в печени, не обладает
прессорной активностью. Фермент – ренин, синте-
зируемый в юкстагломерулярном аппарате почек,
гидролизует ангиотензиноген с образованием био-
логически неактивного декапептида – ангиотензина
I (АТI). Под действием ангиотензинпревращающего
фермента (АПФ), образующегося в легких, АТI пре-
вращается в высокоактивный эндогенный октапеп-
тид, обладающий прессорной активностью – ангио-
тензин II (АТII) (рис. 1).

Ангиотензин II – основной пептид, через кото-
рый РААС осуществляет свое влияние на уровень
АД. Он оказывает сильное сосудосуживающее дей-
ствие, повышает ОПСС, вызывает быстрое повы-
шение АД. Ангиотензин II стимулирует секрецию
альдостерона, а в больших концентрациях – уве-
личивает секрецию антидиуретического гормона
и, как следствие способствует повышению реаб-
сорбции натрия и воды, вызывая увеличение ОЦК
– гиперволемию. Кроме того, он активирует симпа-
тическую систему, что суммарно способствует раз-
витию гипертензии (рис. 2).

Период полураспада ангиотензина II 12 мин, мета-
болизируется при участии аминопептидазы А с об-
разованием ангиотензина III, затем под влиянием
аминопептидазы N до ангиотензина IV, которые
также обладают биологической активностью.

Согласно метаболизму ангиотензина, в настоящее
время выявлено 4 подтипа ангитензиновых рецепто-
ров: АТ1, АТ2, АТ3 и АТ4. У человека идентифициро-
ваны и наиболее полно изучены два подтипа мем-
браносвязанных, сопряженных с G-белком рецепто-
ров ангиотензина II – подтипы АТ1 и АТ2, через сти-
муляцию которых реализуются большинство как
физиологических, так и патофизиологических эф-
фектов АTII (рис. 3).

АТ1-рецепторы локализуются преимущественно в
гладкой мускулатуре сосудов, сердце, печени, коре
надпочечников, почках, легких, в некоторых обла-
стях мозга [7]

АТ2-рецепторы широко представлены в мозге,
почках и других тканях плода, их количество в
постнатальном периоде уменьшается. Тем не ме-
нее, АТ2–рецепторы играют контррегуляторную
роль в отношении АТ1-рецепторов, и их количе-
ство может компенсаторно увеличиваться при по-
вреждении тканей (сосудов), инфаркте миокарда,
сердечной недостаточности, в репродуктивных ор-
ганах – в матке, атрезированных фолликулах яич-
ников [7].

Функции АТ3-рецепторов – активация синтеза аль-
достерона надпочечниками, а стимуляция АТ4-ре-
цепторов ангиотензином модулирует синтез инги-
битора активатора плазминогена-1 (PAI-1).

АТ4-рецепторы обнаружены на эндотелиальных
клетках. Взаимодействуя с этими рецепторами, ан-
гиотензин IV стимулирует высвобождение из эндо-
телия ингибитора активатора плазминогена 1-го ти-
па. АТ4-рецепторы обнаружены также на мембра-
нах нейронов, в гипоталамусе, предположительно в
мозге они опосредуют познавательные функции.
Тропностью к АТ4-рецепторам обладает, кроме ан-
гиотензина IV, также ангиотензин III [8].

Кроме РААС системного кровотока (в организме
человека 10%), активация, которой приводит к крат-

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЕ ДЕЙСТВИЕ
Активным гормоном РААС является ангиотензин II, который образуется
из ангиотензина I при участии АПФ. Ангиотензин II связывается со спе-
цифическими рецепторами, расположенными на клеточных мембранах в
различных тканях. Он имеет широкий спектр физиологических эффек-
тов, включающих в первую очередь как непосредственное, так и опосре-
дованное участие в регуляции артериального давления (АД). Являясь
мощным сосудосуживающим веществом, ангиотензин II вызывает пря-
мой прессорный ответ. Кроме того, он способствует задержке натрия и
стимулирует секрецию альдостерона. Валсартан – специфический анта-
гонист рецепторов ангиотензина II, предназначенный для приема
внутрь. Он оказывает антагонистическое действие избирательно на ре-
цепторы подтипа АТ1, которые ответственны за известные эффекты ан-
гиотензина II. Следствием блокады АТ1 рецепторов является повышение
плазменной концентрации ангиотензина II, который может стимулиро-
вать незаблокированные АТ2-рецепторы. Не имеет сколько-нибудь выра-
женной агонистической активности в отношении АТ1-рецепторов. Срод-
ство валсартана к рецепторам подтипа АТ1 примерно в 20 000 раз выше,
чем к рецепторам подтипа АТ2. При лечении валсартаном больных с ар-
териальной гипертензией отмечается снижение АД, не сопровождаю-
щееся изменением частоты пульса. После назначения внутрь разовой

дозы препарата у большинства больных начало антигипертензивного
действия отмечается в пределах 2 ч, а максимум снижения АД достигает-
ся в пределах 4–6 ч. После приема препарата антигипертензивное дей-
ствие сохраняется более 24 ч. При повторных назначениях препарата
максимальное снижение артериального давления, вне зависимости от
принятой дозы, обычно достигается в пределах 2–4 нед и поддерживает-
ся на достигнутом уровне в ходе длительной терапии. Внезапное пре-
кращение приема валсартана не сопровождается резким повышением
АД или другими нежелательными клиническими последствиями.

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ
Артериальная гипертензия.
Хроническая сердечная недостаточность (II–IV функциональный класс
по классификации NYHA) у больных, получающих стандартную терапию,
в том числе диуретиками, препаратами наперстянки, а также ингибито-
рами АПФ или β-адреноблокаторами (не одновременно).

Разделы: Фармакокинетика, Противопоказания, С осторожностью, Спо-
соб применения и дозы, Побочное действие, Передозировка, Взаимодей-
ствие с другими лекарственными средствами, Особые указания – см. в
инструкции по применению.

ВАЛСАФОРС (Промо-Мед, Россия)
Валсартан

Таблетки п.о. 80 мг, 160 мг

Информация о препарате
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(90%) в различных органах и тканях, в том числе в
сердце, почках, мозге, кровеносных сосудах. Повы-
шенная активность тканевых РААС определяет дол-
говременные эффекты ангиотензина II. Эти долго-
временные эффекты проявляются структурно-
функциональными изменениями в органах-мише-
нях и приводят к развитию таких патологических
процессов, как гипертрофия миокарда, миофиброз,
атеросклеротическое поражение сосудов мозга, по-
ражение почек и др.

Кроме АПФ-зависимого пути преобразования ан-
гиотензина I в ангиотензин II, существуют альтерна-
тивные пути – с участием химаз, катепсина G, тони-
на и сериновых протеаз. Химазы или химотрипсино-
подобные протеазы – это гликопротеины с молеку-
лярной массой около 30 000 дальтон. Они высоко-
специфичны по отношению к ангиотензину I. В
разных органах и тканях преобладает либо АПФ-за-
висимый, либо альтернативные пути образования
ангиотензина II. В тканях миокарда человека обна-
ружена кардиальная серинпротеаза, ее ДНК и
мРНК. Наибольшее количество этого фермента со-
держится в миокарде левого желудочка, где на долю
химазного пути ангиотензина II приходится более
80%. Химазозависимое образование ангиотензина II
превалирует в миокардиальном интерстиции, ад-
вентиции и медии сосудов, тогда как АПФ-зависи-
мое – в плазме крови. Полагают, что активация аль-
тернативных путей образования ангиотензина II иг-
рает большую роль в процессах сердечно-сосудисто-
го ремоделирования [7].

Большинство физиологических эффектов ангио-
тензина II опосредуется АТ1-рецепторами: системная
артериальная вазоконстрикция, вазоконстрикция ар-
териол почечных клубочков (особенно выносящих),
повышение гидравлического давления в почечных
клубочках; усиление реабсорбции натрия в прокси-
мальных почечных канальцах; секреция альдостеро-
на корой надпочечников; секреция вазопрессина, эн-
дотелина-1; высвобождение ренина; активация сим-
патико-адреналовой системы; пролиферация гладко-
мышечных клеток сосудов, гиперплазия интимы, ги-
пертрофия кардиомиоцитов, стимуляция процессов
ремоделирования сосудов и сердца [7].

Стимуляция АТ2-рецепторов сопровождается ва-
зодилатацией, ингибированием клеточного роста,
подавлением пролиферации клеток (эндотелиаль-
ных и гладкомышечных клеток сосудистой стенки,
фибробластов), торможением гипертрофии кар-
диомиоцитов.

Согласно «Рекомендациям по диагностике, про-
филактике и лечению АГ», разработанными экспер-
тами ВОЗ (2009) и принятыми ВНОК (2009), целевы-
ми уровнями АД для всех категорий пациентов с АГ
являются значения, не превышающие 140/90 мм рт.
ст., для больных с метаболическим синдромом или
сахарным диабетом – не выше 130/80 мм рт. ст., а
при нарушенной функции почек (в первую очередь,
протеинурии) целевой уровень АД – не выше 120/80
мм рт ст. Несомненным преимуществом обладают
препараты длительного действия, обеспечивающие
более интенсивную защиту органов–мишеней и
приверженность больного к лечению с минимизаци-
ей нежелательных проявлений [3, 5].

Как указывалось выше, в настоящее время в арсе-
нале врачей для лечения АГ, согласно рекоменда-
циям экспертов ВНОК, имеются мочегонные препа-
раты, β-блокаторы, агонисты имидазолиновых ре-
цепторов, антагонисты кальция, иАПФ и антагони-
сты рецепторов АТ1 [2, 3, 8].

Антагонисты рецепторов ангиотензина II, или
блокаторы АТ1-рецепторов (БРАТ1) – одна из новых
групп антигипертензивных средств. К этой группе
относятся лекарственные средства, которые, взаи-
модействуя с ангиотензиновыми рецепторами,
влияют на функционирование РААС.

Первым блокатором рецепторов ангиотензина II,
внедренным в терапевтическую практику в 1971 г.,
был саралазин – пептидное соединение, близкое по
структуре к ангиотензину II. Саралазин конкурент-
но блокировал прессорное действие ангиотензина II
и понижал тонус периферических сосудов, умень-
шал содержание альдостерона в плазме, понижал
АД. Однако к середине 70-х годов опыт применения
саралазина показал, что он обладает свойствами ча-
стичного агониста и в ряде случаев дает плохо про-
гнозируемый эффект (в виде чрезмерной гипотен-
зии или гипертензии) [9, 10].

В начале 90-х годов был синтезирован первый не-
пептидный селективный антагонист АТ1-рецепто-
ров – лозартан, эффективный при приеме внутрь и
до сих пор применяющийся в клинической практи-
ке при лечении АГ.

К настоящему времени список синтетических не-
пептидных селективных блокаторов рецепторов АТ1
(БРАТ1) расширился, в мировой лечебной практике
применяются или проходят клинические испыта-
ния – валсартан, золарсартан, ирбесартан, кандесар-
тан, лозартан, олмесартан, тазосартан, телмисартан,
эпросартан.

Антагонисты рецепторов ангиотензина II класси-
фицируют по химической структуре, фармакокине-
тическим особенностям, механизму связывания с
рецепторами.

По наличию фармакологической активности бло-
каторы АТ1-рецепторов делят на активные лекарст-
венные формы и пролекарства. Прямой фармаколо-
гической активностью обладают – валсартан, ирбе-
сартан, телмисартан, эпросартан. К пролекарствам
относится кандесартана цилексетил, который активи-
руется в ходе метаболических превращений в печени.

По химической структуре непептидные БРАТ1
подразделяются на:
• бифениловые производные тетразола: валсартан,

лозартан, ирбесартан, кандесартан, тазосартан;
• бифениловые нететразоловые соединения – тел-

мисартан;
• небифениловые нететразоловые соединения –

эпросартан.
По механизму связывания с рецепторами БРАТ1 (а

также их активные метаболиты) делят на конку-
рентные и неконкурентные антагонисты ангиотен-
зина II. Так, лозартан и эпросартан обратимо связы-
ваются с АТ1-рецепторами и являются конкуренты-
ми антагонистами (т.е. при определенных условиях,
например, при повышении уровня ангиотензина II в
ответ на уменьшение ОЦК, могут вытесняться из
мест связывания), тогда как валсартан, ирбесартан,
кандесартан, телмисартан действуют как неконку-
рентные антагонисты и связываются с рецепторами
необратимо [4, 5, 8, 10]. 

Селективность БРАТ1 определяется их аффин-
ностью к АТ1-рецепторам, превышающая к АТ2-ре-
цепторам (АТ1/АТ2): для лозартана и эпросартана
АТ1/АТ2 ≥ 1 тыс, телмисартана – АТ1/АТ2 ≥ 3 тыс, ир-
бесартана – АТ1/АТ2 – 8,5 тыс, кандесартана –
АТ1/АТ2 – 10 тыс, олмесартана – АТ1/АТ2 – 12,5 тыс,
валсартана – АТ1/АТ2 ≥ 20 тыс [7, 10].

БРАТ1 действуют постепенно, антигипертензив-
ный эффект развивается плавно, в течение несколь-
ких часов после приема однократной дозы и про-
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должается до 24 ч. При регулярном применении вы-
раженный терапевтический эффект обычно дости-
гается через 2–4 нед (до 6 нед) лечения [8, 9, 10].

Валсартан (Диован, Валсафорс, Нортиван) –
БРАТ1, молекула которого является активным веще-
ством, быстро всасывается из желудочно-кишечного
тракта, пик концентрации в плазме достигается
приблизительно через 6 ч после приема препарата
внутрь. Эффективность валсартана существенно не
изменяется при приеме препарата с пищей. В крови
валсартан на 94–97% связан с белками плазмы, глав-
ным образом с альбуминами [1, 3, 9, 10]

Фармакокинетика валсартана не изменяется при
длительном регулярном применении. В организме
метаболизируется незначительная часть валсартана,
преимущественно препарат экскретируется в не-
изменном виде: 30% выводится почками с мочой, а
70% – через кишечник с желчью.

Антигипертензивный эффект валсартана поддер-
живается в течение 24 ч после однократного приема
(период полувыведения около 9 ч), что позволяет
назначать его 1 раз в сутки. Максимальный эффект
развивается через 6 ч после приема, поэтому после
первого приема гипотония первой дозы обычно не
развивается. Отмена препарата не сопровождается
развитием рикошетной гипертензии.

Антигипертензивный эффект валсартана, как и
других БРАТ1 обусловлен снижением общего пери-
ферического сосудистого сопротивления вслед-
ствие устранения прессорного влияния ангиотензи-
на-II, уменьшением реабсорбции натрия в почеч-
ных канальцах, ингибированием ренин–ангиотен-
зиновой системы в центральной нервной системе.
Антигипертензивный эффект при длительном при-
менении стабилен, так как он обусловлен также ре-
грессией патологического ремоделирования сосу-
дистой стенки [3].

По данным исследований, при регулярном одно-
кратном приеме препарата в терапевтической дозе
контроль уровня АД достигается более чем у 70%
больных. Гипотензивный эффект валсартана под-
держивается на протяжении 24 ч с остаточным эф-
фектом на уровне не менее 70% от максимального
гипотензивного эффекта, развивающегося через 6 ч
после приема. Частота отмены Диована (валсартан)
в связи с развитием нежелательных явлений состав-
ляла 2,3%, а плацебо – 2,0%. При этом частота про-

явления сухого кашля в группах, получивших Дио-
ван (валсартан) и плацебо, была практически одина-
кова (0,8 и 0,7% соответственно). При применении
ингибиторов АПФ (особенно содержащих сульфгид-
рильную группу) сухой упорный кашель становится
причиной их отмены, в среднем в 10% случаев. Так-
же следует отметить, что при использовании препа-
рата в дозе 80 и 160 мг частота нежелательных явле-
ний практически одинакова, что позволяет увеличи-
вать дозу, если не удается достичь адекватного сни-
жения артериального давления [3–5].

Около 2/3 пациентов, страдающих АГ, для дости-
жения целевого уровня АГ нуждаются в комбиниро-
ванной терапии. Согласно последним Европейским
рекомендациям по лечению АГ, всем пациентам вы-
сокого и очень высокого риска комбинация двух ан-
тигипертензивных агентов должна быть назначена в
качестве стартовой терапии. Обоснованными призна-
ны комбинации сартанов с диуретиками или антаго-
нистами кальция. Показано, что при применении
максимальных доз сартанов отмечается умеренный
прирост антигипертензивного эффекта, в то время
как комбинация БРАТ1 с низкими дозами диуретиков
значительно потенциирует снижение АД [1, 2].

Валсартан рекомендуют назначать в комбинации
с гидрохлоротиазидом (Ко-Диован) или другим
мочегонным препаратом, лишенным калийсбере-
гающего эффекта. Эффективность такой комбина-
ции была документирована в двойном слепом ран-
домизированном многоцентровом исследовании.
При использовании Диована (валсартан + гипоти-
азид 12,5 мг) для коррекции АГ, рефрактерной к мо-
нотерапии валсартаном, целевого снижения АД уда-
валось добиться у 51% больных [3, 9, 10].

Сравнение антигипертензивной мощности вал-
сартана и амлодипина в исследовании VALUE, про-
веденном на 15 314 пациентах, показало, что валсар-
тан (80 мг/сут) оптимизирует кардиодинамику у
больных АГ, ИБС и ХСН. При этом достоверных
различий по влиянию на общую смертность в этом
исследовании получено не было [2].

В 1997 г. на Международном симпозиуме по АГ
были представлены результаты оценки влияния вал-
сартана в дозах 160 мг/сут на гипертрофию миокар-
да левого желудочка у ранее нелеченных больных
АГ. За 8 мес лечения в двойном слепом исследова-
нии были получены данные, свидетельствующие о
достоверности регрессии гипертрофии с уменьше-
нием индекса массы миокарда левого желудочка и
толщины межжелудочковой перегородки [3, 8, 9].

БРАТ1 вошли в Европейские и отечественные ре-
комендации по лечению ХСН. Крупное исследова-
ние Val–HeFT (5010 пациентов ХСН) было посвяще-
но изучению влиянию валсартана (против плацебо)
на смертность и качество жизни у больных ХСН. По
результатам, общая смертность была сходной в
группе валсартана и плацебо, однако другая конеч-
ная точка продемонстрировала достоверное пре-
имущество в группе валсартана (снижение на 13,2%
риска смертности и заболеваемости). Частота госпи-
тализаций по причине усиления симптомов ХСН
снизилась в группе валсартана на 27,5%. Кроме того,
в группе валсартана достоверно улучшилось каче-
ство жизни, увеличилась фракция выброса и умень-
шились размеры левого желудочка, уменьшилась вы-
раженность симптомов ХСН, изменилось содержа-
ние нейрогормонов (снизилось содержание в плазме
крови норадреналина, предсердного натрийуретиче-
ского пептида и альдостерона). Хорошая переноси-
мость валсартана документирована в клинических
исследованиях у больных с сопутствующей застой-

Рис. 1. Схема образования Ангиотензина II

Активация СНС
Вазоконстрикция. Задержка Na

Воспаление
Стимуляция клеточного роста

Вазодилатация. Натрийурез
Регенерация тканей

Ингибирование неадекватного
клеточного роста
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ной СН, ХПН, односторонним стенозом почечных
артерий, заболеваниями печени, глаукомой [1, 3, 7].

Другим важным свойством БРАТ1 является нефро-
протективное действие, которое изучалось в не-
скольких плацебо-контролируемых исследованиях.
Установлено, что этот класс препаратов задержива-
ет развитие конечной стадии почечной недостаточ-
ности и/или значительное увеличение сывороточ-
ного креатинина, снижает, или предупреждает раз-
витие микроальбуминурии или протеинурии у
больных как с диабетической, так и с недиабетиче-
ской нефропатией. Причем по способности снижать
экскрецию белка, чему в последнее время уделяется
значительное внимание, БРАТ1 превосходят -блока-
торы, антагонисты кальция и диуретики. В исследо-
вании MARVAL изучалось влияние валсартана (про-
тив амлодипина) на микроальбуминурию у боль-
ных СД 2 типа. Установлено, что при сходном уров-
не АД альбуминурия в группе валсартана после 24
нед лечения снизилась на 44% (против 8% в группе
амлодипина, p<0,001). Нормоальбуминурия была
достигнута в 29,9% в группе валсартана против
14,5% в группе амлодипина (p<0,001) [3, 6, 9].

В открытом рандомизированном исследовании
клинической эффективности и безопасности приме-
нения препарата Валсафорс (валсартан) у пациентов
с артериальной гипертензией и хронической бо-
лезнью почек (ХБП) оценивалась эффективность,
переносимость, безопасность препарата Валсафорс
и динамика микроальбуминурии у больных ХБП с
АГ I–II степени. По результатам данного исследова-
ния, Валсафорс (валсартан) оказывал достоверно вы-
раженный гипотензивный эффект у пациентов с
ХПН и АГ I–II степени (р<0,05). Так, в группе пациен-
тов, получающих 80 мг Валсафорса (валсартан) че-
рез 4 нед было отмечено снижение САД на 9,1±0,5
мм рт. ст., через 8 нед – на 11,8±0,9 мм рт. ст., через 12
нед – на 12,9±1,1 мм рт. ст. (р<0,01); снижение ДАД
через 4 нед терапии Валсафорсом (валсартан) 80 мг
составило 7,6±0,6 мм рт. ст., через 8 нед – 8,3±0,6 мм
рт. ст., через 12 нед – 9,2±0,8 мм рт. ст. (р<0,05). В груп-
пе пациентов, получающих Валсафорс 160 мг через 4
нед было отмечено снижение САД на 12,3±1,0 мм рт.
ст., через 8 нед – на 14,8±1,2 мм рт. ст., через 12 нед –
на 16,2±1,5 мм рт. ст. (р<0,01); снижение ДАД через 4
нед терапии Валсафорсом 160 мг составило 9,5±0,9
мм рт. ст., через 8 нед – 10,8±0,8 мм рт. ст., через 12
нед – 12,1±1,1 мм рт. ст. (р<0,05) [3, 10].

Были получены достоверные данные нефропро-
тективного действия препарата Валсафорс (р<0,05).
Оценивалась доля пациентов (%), у которых было
отмечено снижение выраженности МАУ через 12
нед терапии: в группе пациентов, которые получали
препарат Валсафорс (валсартан 80 мг), отмечено

снижение МАУ у 12 (54,5%) больных, из них у 3 па-
циентов с МАУ 20 мг/л – до нормальных значений,
у 3 пациентов с МАУ 50 г/л достигнуто снижение до
20 мг/л, у 4 пациентов с МАУ 100 мг/л – снижение
до 50 мг/л. В группе пациентов, получающих Валса-
форс (валсартан) 160 мг, МАУ снизилось у 19 (79%)
больных, из них 6 пациентов с МАУ 20 мг/л достиг-
нуто снижение до нормальных значений), у 3 паци-
ентов с МАУ 50 г/л – снижение до 20 мг/л, у 5 паци-
ентов с МАУ 100 мг/л – снижение до 50 мг/л, у 3 па-
циентов с МАУ 100 мг/л – снижение до 20 мг/л и у 2
пациентов с МАУ 50 мг/л – снижение до нормаль-
ных значений. Следует отметить, что нормальных
значений уровня экскреции альбумина достигли 4
пациента (18%) при терапии Валсафорсом (валсар-
тан) 80 мг и 8 пациентов (33%) при терапии Валса-
форсом (валсартан) 160 мг в течение 12 нед [3,10].

Одно из важных свойств Валсафорса (валсартана)
которое изучалось в Российских и зарубежных ис-
следованиях, это положительное влияние Валса-
форса (валсартана) на сексуальную функцию муж-
чин и женщин с АГ. На фоне лечения валсартаном
значимо увеличивалось число лиц с высокой удов-
летворенностью сексуальной жизнью, и уменьши-
лась доля пациентов с относительной или крайней
неудовлетворенностью. В Российском исследова-
нии, в котором проводилось анкетирование 312 па-
циентов (56,9% мужчины, 43,1% женщины) о сексу-
альной функции до и после 12-недельного периода
лечения. Были получены данные, что в течение 4
нед, до исследования 20% пациентов испытывали
оргазм почти всегда или всегда, 22% – часто, 24% –
иногда, 7% – изредка и 5% – почти никогда или ни-
когда. В процессе лечения соотношение измени-
лось. До 33% увеличилась доля пациентов, испыты-
вающих оргазм почти всегда или всегда (р<0,01), и
уменьшилась доля лиц, испытывающих его изредка
– 2%, почти никогда или никогда – 2%, р<0,05). Так-
же в течение 4 нед, до исследования 22% пациентов
не пытались совершить половой акт; 44% сообщили
об 1–2 успешных сексуальных эпизодах. Через 12
нед лечения количество пациентов без сексуальной
активности значимо уменьшилось до 16% (р<0,05).
Статистически значимо уменьшилась доля больных
с 1–2 успешными попытками за последние 4 нед, и
увеличился процент пациентов с 5–6 и 7–10 успеш-
ными попытками (с 7 до 20% и с 0 до 7% соответ-
ственно).

В целом 11% опрошенных пациентов были очень
удовлетворены, 41% – относительно удовлетворены.
О неудовлетворенности той или иной степени со-
общили 29% пациентов. На фоне лечения статисти-
чески значимо увеличилось число лиц, охарактери-
зовавших удовлетворенность своей сексуальной

Рис. 2. Схема участия РААС в регуляции АД Рис.3. Схема РААС и метаболизма кининогена
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Статистически значимо уменьшилась доля пациен-
тов с относительной или крайней неудовлетворен-
ностью.

Благоприятный эффект валсартана на состояние
сексуальной функции у мужчин и женщин с АГ мо-
жет иметь несколько объяснений:
• прямой вазодилатирующий эффект;
• улучшение эндотелиальной функции;
• уменьшение ремоделирования микроциркуля-

торных сосудов;
• уменьшение содержания соединительной ткани в

кавернозных телах;
• увеличение уровня тестостерона у мужчин;
• эффект метаболитов ангиотензина II (ангиотензин

IV) на дофаминергическую систему, участвую-
щую в регуляции полового поведения;

• общее улучшение качества жизни.
Сохранение и улучшение сексуальной функции

может иметь благоприятные последствия в виде
улучшения приверженности терапии и, следова-
тельно, улучшения эффективности терапии и сер-
дечно-сосудистого прогноза ) [6,].

Помимо общепринятых показаний к назначению
БРАТ1 – АГ, ХСН, диабетическая нефропатия, на се-
годняшний день изучаются перспективы их приме-
нения при остром ИМ, для профилактики АГ у лю-
дей с повышенным нормальным АД, а также при
мерцательной аритмии. Если раньше БРАТ1 исполь-
зовали в случае непереносимости больными иАПФ,
в настоящее время данный класс препаратов может
использоваться в качестве средств первого ряда [1].
Так, накопленная доказательная база позволила
впервые в 2007 г. Американскому управлению по
контролю за продуктами питания и лекарствами
(FDA) с целью достижения целевых значений АД
рекомендовать полнодозовую фиксированную ком-
бинацию ирбесартана с гидрохлоротиазидом в каче-
стве терапии первой линии не только больным с тя-
желой АГ, но и всем пациентам с АГ 2 степени, и
тем, кому потенциально потребуется назначение
двух и более препаратов для достижения целевых
цифр АД [2].

Валсартан + гидрохлоротиазид входит в «Пере-
чень жизненно необходимых и важнейших лекарст-
венных средств», что делает его препаратом выбора
для длительной антигипертензивной терапии у па-
циентов различных возрастных категорий [3].

Таким образом, назначение валсартана, благодаря
его уникальному профилю плейотропности и пере-
носимости, с выраженным органопротективным
эффектом, с патогенетически обоснованным анти-
гипертензивным действием, является залогом ус-
пешного лечения АГ и ХСН у больных любого воз-
раста и с различными сопутствующими заболева-
ниями. Что, в конечном счете, в сочетании с высокой
приверженностью пациентов к терапии приводит к
улучшению сердечно-сосудистого прогноза.
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