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АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ 
КЛИНИЧЕСКОЙ ФАРМАКОЛОГИИ

Введение 
Несмотря на широкий выбор антигипертензивных

препаратов, лишь небольшая часть пациентов с АГ ле-
чится эффективно. Существует линейная зависимость
между уровнем артериального давления (АД) и рис-
ком развития осложнений: чем выше АД, тем больше
вероятность развития инфаркта миокарда (ИМ), моз-
гового инсульта (МИ), хронической сердечной недо-
статочности (ХСН) и хронической почечной недоста-
точности (ХПН). Поэтому первостепенной задачей в
лечении АГ является снижение АД до целевых уровней
[2-4]. 

Так, в России частота достижения целевого уровня
АД составляет лишь 21,5% [1]. Причинами низкой эф-
фективности антигипертензивной терапии являются не-
правильный выбор тактики ведения больного и низкая
приверженность пациентов к лечению. Наиболее слож-
но подобрать адекватную терапию больным с высоким
риском сердечно-сосудистых осложнений. 

Блокаторы рецепторов к ангиотензину
Одним из наиболее современных классов антиги-

пертензивных препаратов можно считать блокаторы ре-
цепторов к ангиотензину (БРА), которые рассматри-
ваются как препараты первого выбора для стартовой те-
рапии неосложненной АГ. Механизм действия БРА
обусловлен воздействием на основные нейрогумо-
ральные звенья регуляции сосудистого тонуса – РААС
и симпатическую нервную систему. Препараты этой груп-
пы не только блокируют эффекты АТ II, опосредуемые
через АТ1-рецепторы сосудов и надпочечников, но и
взаимодействуют с пресинаптическими рецепторами
норадренергических нейронов, что препятствует вы-
свобождению норадреналина в синаптическую щель.
Двунаправленное действие БРА приводит к системной
вазодилатации, снижению общего периферического со-
судистого сопротивления, натрийуретическому и ди-
уретическому эффектам. БРА не оказывает прямого дей-
ствия на АПФ и не обладают непосредственным влия-
нием на брадикинин, тем не менее, эти препараты спо-
собны увеличивать высвобождение NO и подавлять его
разрушение, что способствует вазодилатации [5]. 

Благоприятные сосудистые эффекты БРА обуслов-
лены их плейотропной активностью. Результаты про-
веденных рандомизированных клинических исследо-
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ваний доказали позитивное влияние БРА на эндоте-
лиальную дисфункцию, систему антиоксидантной за-
щиты, функцию тромбоцитов, ремоделирование левого
желудочка, концентрацию мочевой кислоты [6].

К числу наиболее изученных БРА относится ирбе-
сартан (Апровель). Препарат обеспечивает надежный
контроль АД в течение суток, максимальный эффект ир-
бесартана наблюдается через 3-6 час после приема. Ир-
бесартан высоко специфично блокирует рецепторы 
АТ II. При регулярном применении в течение 1-2 нед
антигипертензивный эффект приобретает устойчи-
вость и через 4-6 нед достигает максимума. Отличи-
тельная особенность ирбесартана – длительный период
полувыведения, что позволяет хорошо контролировать
уровень АД и предотвращать его утренние подъемы при
однократном приеме. В настоящее время накоплено
множество данных, подтверждающих высокую анти-
гипертензивную эффективность ирбесартана. Много-
численные клинические исследования, проведенные за
последние годы, доказали значительное превосходство
ирбесартана в удержании целевых значений АД при
сравнении с другими антигипертензивными средства-
ми [11,12]. 

Доказательная база ирбесартана
В исследовании R. Fogari и соавт. сравнивали тера-

пию ирбесартаном 75 и 150 мг 1 р/д с терапией ир-
бесартаном по 75 мг 2 р/д [7]. Авторы сделали вывод,
что применение ирбесартана в дозе 150 мг 1 р/д обес-
печивало значительное снижение АД в течение всего
24-часового периода (рис. 1). Рекомендуемые дозы ир-
бесартана – от 150 до 300 мг/сут.

Отличительной особенностью всех БРА является
очень хороший профиль переносимости, позволяющий
достичь высокой приверженности пациентов к долго-
срочному лечению. Результаты множества рандоми-
зированных клинических исследований неизменно
показывают, что частота побочных эффектов при ис-
пользовании препаратов этой группы даже в высоких
дозировках крайне низка и сопоставима с плацебо [6]. 

В исследовании ICE оценивалась приверженность
больных АГ разным классам антигипертензивных пре-
паратов, назначавшихся в качестве монотерапии в
течение 12 мес, что иллюстрирует рис. 2 [8]. Наболь-
шая приверженность – 60,8% наблюдалась при лече-
нии ирбесартаном. Препарат обладает хорошей пере-
носимостью при длительном применении, что повышает
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приверженность больных лечению и снижает частоту са-
мостоятельных отказов от назначенной фармакотера-
пии. 

В рандомизированном двойном слепом исследо-
вании А. Mimran и соавт. проводилось сравнение ан-
тигипертензивной эффективности ирбесартана с эна-
лаприлом при лечении пациентов с легкой и умерен-
ной АГ [9]. После начальной 4-5-ти недельной слепой
фазы приема плацебо пациенты были рандомизиро-
ваны на 2 группы. Больным 1 группы был назначен ир-
бесартан в начальной дозе 75 мг, пациентам 2 группы
– эналаприл в начальной дозе 10 мг/сут. Титрация дозы
препаратов проводилась при неэффективности лече-
ния на 4 и 8 нед терапии. Продолжительность наблю-
дения составила 12 нед. Анализ результатов показал,
что как ирбесартан, так и эналаприл вызывали стати-
стически значимое снижение систолического (САД) и
диастолического артериального давления (ДАД) в
течение всего периода наблюдения. На 12-й нед лече-
ния целевых значений АД достигли 66% пациентов, при-
нимавших ирбесартан, и 63% больных, использовав-
ших эналаприл [9]. Однако переносимость ирбесартана
была значительно лучше, чем эналаприла, так частота
побочных эффектов в группе эналаприла была в три раза
выше, чем в группе ирбесартана. 

Larochelle Р. и соавт. в рандомизированном двойном
слепом исследовании сравнивали антигипертензивную
эффективность ирбесартана и эналаприла у пациентов
с 3 степенью АГ (ДАД 115-130 мм рт.ст.) [10]. На 
12-й нед исследования при приеме ирбесартана и эна-
лаприла отмечено сопоставимое снижение САД и
ДАД, но была выявлена тенденция к немного более ран-
нему снижению АД при приеме ирбесартана (рис. 3).
При этом количество пациентов, достигших целевых
значений АД, составило 59% в группе ирбесартана и
57% – в группе эналаприла. Выявлено значимо мень-
шее количество случаев появления кашля в группе
пациентов, принимавших ирбесартан – 2,5% по
сравнению с группой, лечившейся эналаприлом 13,1%

(р=0,007). Хороший профиль переносимости ирбе-
сартана можно объяснить механизмом действия БРА.
В отличие от ингибиторов АПФ БРА не влияют на ак-
тивность других нейрогуморальных систем, с которы-
ми связывают такие побочные эффекты, характерные
для ингибиторов АПФ, как сухой кашель и ангионев-
ротический отек, существенно ограничивающие при-
менение препаратов этого класса [10]. 

В рандомизированном двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании К. Kassler-Taub и соавт.
оценивалась антигипертензивная эффективность ир-
бесартана в сравнении с лозартаном при лечении па-
циентов АГ 1 и 2 степени (n=567; ДАД 95-110 мм рт.ст.).
Различия между гипотензивными эффектами ирбе-
сартана 300 мг и лозартана 100 мг были достоверны-
ми, начиная с 1 нед лечения. На 8-й нед исследования
снижение уровня минимального ДАД и САД было бо-
лее выражено при приеме 300 мг ирбесартана, чем при
приеме 100 мг лозартана (-16,4/-11,7 мм рт. ст. про-
тив -11,3/-8,7 мм рт. ст., соответственно; p<0,01;
рис. 4). Средние цифры снижения АД в группе ирбе-
сартана оказались на 5,1/3,0 мм рт. ст. больше, чем в
группе лозартана, а частота достижения целевых значе-
ний АД была больше при приеме ирбесартана по
сравнению с лозартаном (52 и 42%, соответственно)
[13].

Mancia G. и соавт. изучали антигипертензивный эф-
фект ирбесартана по сравнению с терапией валсарта-
ном [14]. Контроль значений АД проводился с помо-
щью суточного мониторирования АД (СМАД), само-
контроля АД в домашних условиях и офисного изме-
рения АД. В течение 8 нед пациенты получали один из
следующих препаратов: 80 мг валсартана или 150 мг
ирбесартана. На 8-й нед лечения по результатам СМАД
было обнаружено статистически значимое снижение
среднесуточных показателей САД и ДАД при приеме ир-
бесартана (-10, 2 мм рт. ст. и -6,4 мм рт. ст.) по сравне-
нию с валсартаном (-7,8 мм рт. ст. и -4,8 мм рт. ст.). По
результатам самоконтроля АД в домашних условиях вы-
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Рисунок 3. Сравнение антигипертензивной эффективности ирбесартана и эналаприла у пациентов с тяжелой АГ [10]



Ирбесартан в клинической практике

662 Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2014;10(6)

явлено, что ирбесартан в достоверно большей степени
снижал как САД, так и ДАД (-10,2 мм рт. ст. и -6,3 мм
рт. ст.) по сравнению с валсартаном (-7,0 мм рт.ст. и 
-3,8 мм рт.ст.; р<0,01). По данным офисного измере-
ния АД также отмечена более высокая антигипертен-
зивная эффективность ирбесартана, который достоверно
превосходил валсартан по снижению САД и ДАД. В груп-
пе ирбесартана целевых значений АД достигли 52,5%
пациентов, а в группе валсартана – 38,2% (p=0,004).
Авторы сделали вывод, что ирбесартан – препарат с вы-
сокой антигипертензивной эффективностью и отличной
переносимостью [14]. 

Влияние блокаторов рецепторов к ангио-
тензину на органы-мишени

Не вызывает сомнений способность всех зареги-
стрированных БРА снижать АД и улучшать состояние ор-
ганов-мишеней. Однако к современным антигипер-
тензивным препаратам с каждым годом предъявляются
все более жесткие требования. Поскольку наличие
артериальной гипертонии сопряжено с увеличением
риска развития СД типа 2 и часто сопровождается на-
рушениями углеводного и липидного обмена [15],
чрезвычайно важно предупредить возникновение са-
харного диабета (СД), эпидемия которого идет рука об
руку с пандемией сердечно-сосудистых заболеваний. 

Концепция комплексной модификации риска у
больных АГ, помимо снижения АД, подразумевает
также и воздействие на механизмы поражения органов-
мишеней на различных этапах сердечно-сосудистого и
ренального континуумов. Гипертрофия миокарда левого
желудочка (ГЛЖ) является независимым фактором
риска сердечно-сосудистой заболеваемости и смерт-
ности. ГЛЖ у больных АГ выявляется почти в 5 раз чаще,
чем у людей с нормальным уровнем артериального дав-
ления. Появление ГЛЖ увеличивает риск развития ко-
ронарной недостаточности и желудочковых нарушений

ритма в 2 раза, а риск возникновения ХСН – в 5 раз [3,4].
В настоящее время доказано, что регресс ГЛЖ сопро-
вождается улучшением систолической и диастолической
функции ЛЖ, уменьшением миокардиального фиброза
и увеличением коронарного резерва.

В настоящее время не вызывает сомнений, что ак-
тивация РААС играет важную роль в развитии ГЛЖ. По-
вышенные концентрации ангиотензина II не только
увеличивают общее периферическое сопротивление со-
судов, но также способствуют развитию фиброза, апоп-
тоза кардиомиоцитов и ГЛЖ. В связи с этим блокада РААС
представляется крайне важной как у пациентов с раз-
вившейся ГЛЖ, так и у больных из группы риска.

БРА являются лидерами по способности вызывать ре-
гресс ГЛЖ, что определяется их способностью подав-
лять активность тканевых РААС, играющих ведущую па-
тогенетическую роль в развитии поражения органов-
мишеней.

В двойном слепом рандомизированном исследо-
вании SILVHIA проводилось сравнение антигипертен-
зивных и огранопротективных эффектов при длитель-
ном лечении ирбесартаном в сравнении с атенололом
[16]. При лечении ирбесартаном на протяжении 48 нед
наблюдалось значимое снижение индекса массы мио-
карда у 16% пациентов, что было достоверно больше
при сравнении с аналогичным показателем в группе ате-
нолола – 9% больных, что иллюстрирует рис. 5.

АГ и СД являются основными причинами развития
и прогрессирования хронической болезни почек, по-
этому адекватный контроль АД замедляет ее развитие.
Активация РААС способствует постепенному развитию
гломерулосклероза, что существенно усугубляет тече-
ние АГ, и уже само по себе ухудшает возможности конт-
роля АД. Поэтому раннее и эффективное лечение АГ
предупреждает формирование почечной дисфунк-
ции, замедляет ее прогрессирование и даже способ-
ствует обратному развитию нефропатии. 
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Особое значение нефропротективный эффект ан-
тигипертензивных препаратов имеет на ранних стадиях,
при наличии микроальбуминурии (МАУ) и/или не-
большого снижения скорости клубочковой фильтрации
(СКФ), когда можно не только приостановить про-
грессирование нефропатии, но и повернуть ее разви-
тие вспять. Для этого необходимо добиваться жестко-
го контроля АД на целевом уровне и уменьшения про-
теинурии или МАУ до величин, близких к нормальным.
При наличии протеинурии или МАУ препаратами вы-
бора являются ингибиторы АПФ или БРА с внепочеч-
ным путем элиминации [4]. 

В настоящее время проведено много исследований,
доказавших наличие нефропротективного эффекта у
БРА, однако наибольшее внимание привлекает к себе

ирбесартан. В программе PRIME (Program for Irbesartan
Mortality and Morbidity Evaluation) было доказано мощ-
ное нефропротективное действие ирбесартана при
лечении пациентов АГ. Эта программа включала два
крупных международных исследования – IRMA 2 (the
Irbesartan MAU in Hypertesive Patients with Type 2 Diabetes)
и IDNT (the Irbesartan Diabetic Nephropathy Trial). 

IRMA 2 было многоцентровым рандомизированным
двойным слепым плацебо-контролируемым исследо-
ванием с участием 590 пациентов с АГ, СД 2 типа и ран-
ней стадией поражения почек [17]. Продолжительность
наблюдения составила 2 года. Частота возникновения
нефропатии в группе плацебо составила 14,9%, а
при назначении 150 и 300 мг ирбесартана – 9,7% и
5,2%, соответственно (рис. 6). Снижение относитель-

Рисунок 7. Исследование IDNT: первичная конечная

точка – время до удвоения креатинина сыво-

ротки, терминальная стадия почечной недо-

статочности, смерть [18]
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ного риска развития протеинурии при назначении
150 мг ирбесартана по сравнению с плацебо состави-
ло 39%, применение препарата в дозе 300 мг снижа-
ло относительный риск развития протеинурии на 70%.
Снижение риска развития диабетической нефропатии
проявлялось независимо от антигипертензивного эф-
фекта препарата. Результаты исследования IRMA 2 об-
наружили выраженный нефропротективный эффект при
приеме ирбесартана. 

В рандомизированном двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании IDNT с участием 1715
пациентов сравнивалась эффективность применения ир-
бесартана, амлодипина и плацебо у пациентов с са-
харным диабетом 2 типа и протеинурией ≥900 мг/дл
[18]. Дизайн исследования предусматривал титрова-
ние доз препаратов в течение 8 нед для достижения це-
левых уровней АД. Длительность наблюдения составила
в среднем 2,6 года.

Достигнутый уровень АД к концу периода наблю-
дения в группах ирбесартана, амлодипина и плацебо
(в последней группе было возможно назначение раз-
решенных в исследовании препаратов) составил
140/77, 141/77 и 144/80 мм рт. ст., соответственно.
Средняя доза ирбесартана составила 269 мг, амлоди-
пина – 9,1 мг. Относительный риск удвоения креати-
нина, развития терминальной стадии поражения почек

или смерти от любых причин при назначении ирбе-
сартана снижался на 20% по сравнению с группой пла-
цебо и на 23% по сравнению с группой амлодипина
[18]. При этом нефропротективный эффект ирбесартана
в исследовании IDNT не зависел от уровня АД, что поз-
воляет считать ирбесартан препаратом, обладающим
дополнительными нефропротективными свойствами,
непосредственно не связанными с антигипертензивным
эффектом.

Заключение 
За последние годы стратегия лечения высокого АД

претерпела принципиальные изменения. Современные
антигипертензивные препараты должны в первую оче-
редь нивелировать риск сердечно-сосудистых ослож-
нений и смерти от них. Высокая антигипертензивная эф-
фективность и органопротективные свойства ирбе-
сартана имеют несомненное практическое значение для
использования этого препарата в лечении АГ, снижения
риска развития сердечно-сосудистых осложнений и
смертности. 

Конфликт интересов. Все авторы заявляют об от-
сутствии потенциального конфликта интересов, тре-
бующего раскрытия в данной статье.
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