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Цель. Изучить эффективность и безопасность лозартана у женщин с эссенциальной артериальной 

гипертонией (ЭАГ) в периоде постменопаузы, получающих и не получающих заместительную гормо-

нальную терапию (ЗГТ).

Материал и методы. Проведено наблюдение в течение 6 мес. за 58 женщинами с ЭАГ в постменопаузе 

после включения в схему антигипертензивной терапии (АГТ) лозартана в связи с неадекватным контро-

лем артериального давления (АД): I группа (гр.) — 30 женщин без ЗГТ, II — 28 женщин с ЗГТ. Изучали 

влияние лозартана на динамику АД, эндотелий-зависимую вазодилатацию (ЭЗВД), величину комплекса 

интима-медиа (КИМ) сонных артерий (СА), липидный профиль, углеводный обмен, а также переноси-

мость лечения.

Результаты. После включения в схему АГТ лозартана в обеих гр. достигнуты целевые уровни АД. 

Повышение ЭЗВД на момент завершения наблюдения было статистически значимым в I гр. (р<0,05) 

и высоко значимым во II гр. (р<0,001). В обеих гр. отмечена тенденция к снижению толщины КИМ СА. 

Выявлена положительная динамика состояния липидного обмена пациенток, однако статистически 

значимые изменения получены только во II гр. по уровню холестерина липопротеидов низкой плотнос-

ти. Через 6 мес. от начала наблюдения у всех пациенток восстановилась чувствительность к инсулину. 

Отмечена хорошая переносимость терапии лозартаном.

Заключение. Включение в схему АГТ лозартана оказало эффективное антигипертензивное действие, 

улучшило эндотелиальную функцию и липидный профиль. Антигипертензивные средства в сочетании 

с ЗГТ, оказывают позитивное влияние на функцию эндотелия и липидный обмен.
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Aim. To study losartan effectiveness and safety in postmenopausal women with essential arterial hypertension 

(EAH), and with or without hormone replacement therapy (HRT).

Material and methods. In total, 58 postmenopausal women with EAH were followed up for 6 months after being 

administered antihypertensive therapy (AHT) with losartan, due to inadequate blood pressure (BP) control. 

Group I (n=30) did not receive HRT, while Group II (n=28) was administered HRT. Losartan effects on BP 

dynamics, endothelium-dependent vasodilatation (EDVD), intima-media thickness (IMT) of carotid arteries 

(CA), lipid and carbohydrate metabolism were assessed, as well as losartan tolerability.

Results. Losartan therapy resulted in target BP level achievement in both groups. At the study end, EDVD increase 

was statistically significant in Group I (р<0,05) and highly significant in Group II (р<0,001). In both groups, a 

tendency towards CA IMT reduction was observed. In all participants, a positive dynamics of lipid profile was 

observed, but it reached statistical significance only for low-density lipoprotein cholesterol in Group II. After 6 

months, insulin sensitivity was normalized in all patients. The tolerability of losartan was good throughout the 

study period.

Conclusion. In postmenopausal women with AH, adding losartan to the AHT scheme demonstrated good 

antihypertensive effectiveness, insulin sensitivity normalization, endothelial function and lipid profile improvement. 

Among women receiving AHT and HRT, antihypertensive effect, as well as beneficial effects on endothelial 

function and lipid profile, was greater than in women receiving AHT only.
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На современном этапе интенсивно развивается 

и вызывает большой научно-практический интерес 

гендерная кардиология. Исследований гендер-спе-

цифических особенностей сердечно-сосудистых 

заболеваний (ССЗ), особенно у женщин, пока 

немного. В течение длительного времени женщин 

недостаточно активно включали в многоцентровые, 

рандомизированные, клинические исследования. 

Большинство контролируемых исследований в кар-

диологии проводилось среди мужчин с учетом 

их относительно ранних заболеваемости и смерт-

ности [1]. Исполнительный комитет Между-

народного общества по менопаузе в итоговом доку-

менте 2004г, особо подчеркнул важность клиничес-

ких исследований по изучению влияния менопаузы, 

и заместительной гормональной терапии (ЗГТ) 

на сердечно-сосудистую систему у женщин [2].

Артериальная гипертензия (АГ) у женщин 

в постменопаузе – одной из важных медицинских 

и социальных проблем [3-5]. В настоящее время 

средняя продолжительность жизни, социальная 

активность женщин увеличились, при этом треть 

своей жизни женщина проводит в постменопаузе, 

в состоянии эстрогенного дефицита. Примерно 

у каждой второй женщины в период постменопаузы 

имеет место АГ, высока распространенность кли-

мактерического синдрома (КС) — 26-48 % [3-7]. 

После наступления менопаузы риск развития ССЗ 

значимо увеличивается и тесно связан с уровнем 

АД. Гормональные сдвиги, происходящие у женщин 

в постменопаузе, способствуют развитию сопутс-

твующих АГ факторов риска (ФР): дислипидемии 

(ДЛП), ожирения (Ож), инсулинорезистентности 

(ИР), что резко увеличивает риск новых ССЗ [4,8]. 

Известно, что АГ занимает первое место среди при-

чин инвалидности и смертности от ССЗ в женской 

популяции РФ [9]. С позиции суммарного сердеч-

но-сосудистого риска (ССР) четко видны гендерные 

различия: среди женщин с АГ больше лиц, как 

с минимальным, так и с очень высоким ССР [10]. 

Данные эпидемиологических исследований демонс-

трируют, что даже при своевременном выявлении 

ФР ССЗ, например АГ, женщины реже мужчин 

находятся под динамическим наблюдением 

и не получают активной адекватной терапии. 

В России удовлетворительно контролируют 

АД только 22,5 % женщин [7]. Сочетанное примене-

ние антигипертензивных лекарственных препаратов 

(АГП) и заместительной гормональной терапии 

(ЗГТ) в настоящее время остается малоизученным 

[2,4]. Весьма актуальным остается поиск оптималь-

ных вариантов рациональной фармакотерапии 

АГ у женщин в постменопаузе, а также исследова-

ние эффективности комбинации АГП и ЗГТ. 

Ключевым звеном патогенеза АГ у женщин в пост-

менопаузе служит выраженная активация ренин-

ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) 
[11], поэтому блокаду РАСС можно считать главным 

направлением фармакотерапии у этой группы (гр.) 

пациенток. Предпочтение при выборе лекарствен-

ного средства логично отдать антагонистам 

АТ1 рецепторов к ангиотензину II (АРА), учитывая 

результаты ряда крупномасштабных исследований, 

продемонстрировавших выраженное антигипертен-

зивное, органопротективное действие, нейтральное 

или позитивное влияние на метаболический статус 

и хорошую переносимость пациентами АРА, а также 

значимое снижение риска кардиоваскулярных 

осложнений на фоне лечения препаратами этой 

фармгруппы [12-16].

Целью настоящего исследования явилось изу-

чение эффективности и безопасности АРА лозарта-

на у женщин с эссенциальной АГ (ЭАГ) в периоде 

постменопаузы, с ЗГТ и без ЗГТ.

Материал и методы
В исследование были включены 62 женщины с ЭАГ 

в ранней постменопаузе. Критерии включения в исследо-

вание: возраст 45-60 лет, наличие ЭАГ, менопауза дли-

тельностью ≤ 5 лет, отсутствие адекватного контроля 

уровня артериального давления (АД) на фоне назначен-

ной ранее антигипертензивной терапии (АГТ) 

(АД>140/90 мм рт.ст.). Дополнительным критерием вклю-

чения во II гр. являлась назначенная ранее ЗГТ по поводу 

КС. Критерии не включения в исследование: симптома-

тическая АГ, ишемическая болезнь сердца, острое нару-

шение мозгового кровообращения в анамнезе, почечная 

и печеночная недостаточность, гемодинамически значи-

мые врожденные и приобретенные пороки сердца, сис-

темные заболевания соединительной ткани, сахарный 

диабет, индекс массы тела (ИМТ) ≥ 30 кг/м2, тиреотокси-

коз, заболевания крови, тромбофилия, антифосфолипид-

ный синдром, тромбозы в анамнезе, злоупотребление 

алкоголем, психические заболевания, онкологические 

заболевания, гистеровариэктомия, гистерэктомия, про-

тивопоказания к назначению АРА, лечение АРА на момент 

включения в исследование.

Пациентки были рандомизированы на две гр. В I гр. 

вошли 32 женщины с ЭАГ, без ЗГТ. II гр. составили 

30 женщин с ЭАГ, которым ранее была назначена ЗГТ 

(17β-эстрадиол 1,0 мг и дидрогестерон 5,0 мг), на момент 

включения в исследование ее продолжительность состав-

ляла 1-5 лет. Гр. оказались сопоставимы по демографичес-

ким, клиническим характеристикам, а также по спектру 

получаемых пациентками АГП (таблица 1). Следует отме-

тить, что 8 (25,0 %) пациенток из I гр. и 8 (26,7 %) пациен-

ток из II гр. получали ингибиторы ангиотензин-превра-

щающего фермента (ИАПФ), которые на этапе включения 

были отменены.

Статистически значимо отличались гр. только 

по значениям ИМТ.

Всем женщинам (I и II гр.) в схему ранее назначен-

ной АГТ дополнительно включали лозартан (Блоктран, 

ОАО Фармстандарт, Россия) в дозе 50 мг/сут. однократно. 

В тех случаях, когда целевой уровень АД не достигался 

через 2 нед. дозу увеличивали до 100 мг/сут. Дальнейшая 

модификация схемы лечения не проводилась.

Динамическое наблюдение на фоне лечения лозар-

таном продолжалось 6 мес. При включении в исследова-

ние, через 3 и 6 мес. от начала терапии лозартаном изуча-



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2010; 9(6) 27

О.Н. Ткачева, … Применение лозартана у женщин с АГ в постменопаузе…

лись уровни глюкозы крови натощак, инсулина, калия, 

креатинина, билирубина, аланинаминотрансферазы 

(АЛТ), аспартатаминотрансферазы (АСТ), мочевины, 

а также содержание липидов плазмы крови: общего холес-

терина (ОХС), ХС липопротеидов низкой плотности (ХС 

ЛНП), ХС липопротеидов высокой плотности (ХС ЛВП) 

и триглицеридов (ТГ). Оценка эндотелий-зависимой 

вазодилатации (ЭЗВД) плечевой артерии (ПА), исследо-

вание величины комплекса интима-медиа (ВКИМ) общих 

сонных артерий (ОСА) также выполнялись при включе-

нии в исследование, через 3 и 6 мес. после назначения 

лозартана. Уровень АД контролировали на всех визитах 

(офисный метод) и на протяжении всего периода иссле-

дования с помощью самоконтроля.

Ультразвуковые исследования (УЗИ) выполнены 

с помощью дуплексного сканирования в режиме цветово-

го допплеровского картирования на аппарате “Vivid 7”, 
General Electric. Для оценки функции эндотелия (ФЭ) 

использовали пробу с реактивной гиперемией ПА. 

Диаметр ПА измеряли по видеозаписи в исходном состо-

янии и через 60 с после реактивной гиперемии, ЭЗВД 

оценивали как процент прироста диаметра сосуда. 

Измерение ВКИМ проводилось по общепринятой мето-

дике в дистальных отделах ОСА в трех точках задней 

стенки дистального сантиметра, границу ВКИМ оцени-

вали между линиями, соответствующими внутреннему 

краю адвентиции и краю интимы, граничащему с просве-

том артерии.

Степень резистентности к инсулину (ИР) оценива-

лась с помощью математической модели НОМА 

(Homeostasis Model Assessment) с определением индекса 

инсулинорезистентности HOMA-IR по формуле: имму-

нореактивный инсулин мкЕД/мл • глюкоза плазмы нато-

щак ммоль/л / 22,5. Наличие ИР определяли при НОМА-

IR > 2,7.

При статистической обработке результатов исполь-

зовали пакеты статистических программ STATISTICA 6.0. 

Описательная статистика включала количество наблюде-

ний в каждой гр. (n), среднее значение (М), стандартное 

отклонение (SD), проценты. Для сравнения гр. по пара-

метрам распределений признака рассчитывали уровень 

статистической значимости (p), различия гр. при 

p<0,05 считали статистически значимыми, при p<0,001 

— статистически высоко значимыми.

Результаты и обсуждение
Переносимость лечения лозартаном была хоро-

шей, различий по переносимости препарата между 

гр. не выявлено. В ходе наблюдения пациентки 

отмечали субъективное улучшение самочувствия; 

ни у одной женщины не было зарегистрировано 

побочных эффектов и нежелательных явлений. 

В течение 6 мес. из исследования выбыли 4 женщи-

ны в связи с неудовлетворительной приверженнос-

тью лечению (нерегулярным использованием 

назначенных лекарственных препаратов или в связи 

с тем, что не являлись на повторный визит); обсле-

дование закончили 58 пациенток.

Влияние терапии лозартаном на динамику АД
В начале исследования гр. статистически зна-

чимо не различались по средним значениям уровня 

систолического АД (САД) и диастолического 

АД (ДАД). Включение в схему АГТ лозартана оказа-

ло позитивное влияние на уровень АД у пациенток, 

в обеих гр. в ходе лечения достигнуты целевые 

уровни АД (рисунок 1). Снижение значений САД 

и ДАД оказалось статистически значимым, полу-

ченные данные сопоставимы с результатами плаце-

бо-контролируемых и проспективных, наблюда-

тельных исследований, показавших, что лозартан 

обеспечивает стабильный антигипертензивный 

эффект и снижает уровень САД на 10-20 %; ДАД 

на 6-18 % [14,16-18]. Следует отметить, что во II гр. 

(с ЗГТ) средняя доза лозартана на момент оконча-

ния исследования была статистически значимо 

ниже (р<0,05), чем в I гр. — 72,9 мг/сут. и 81,9 мг/

сут., сответственно. Результаты ряда клинических 

исследований продемонстрировали, что ЗГТ у жен-

щин с ЭАГ в постменопаузе оказывает антигипер-

тензивный эффект, однако в настоящее время веду-

щие специалисты по проблеме не считают, что воз-

можно эффективно контролировать уровень 

АД только с помощью ЗГТ [3,5,19]. Вместе с тем 

в доступной литературе есть единичные сообщения 

о том, что назначение пациенткам с ЭАГ и КС ЗГТ 

повышает эффективность АГТ [4,20,21].

Влияние терапии лозартаном на ЭЗВД
Известно, что эстрогены оказывают прямое бла-

гоприятное воздействие на ФЭ, “защищают” артери-

альную стенку от ремоделирования. “Быстрые”, 

негеномные, эффекты эстрогенов обусловлены как 

эндотелий-зависимыми (синтез оксида азота), так 

Таблица 1
Характеристика пациенток, включенных в исследование

Параметры I гр.

n=32

II гр.

n=30

Возраст, годы 47,9±2,2 48,4±2,4

Длительность АГ, годы 8,7±1,5 9,1±1,3

Длительность менопаузы, годы 2,7±0,8 3,1±0,6

ИМТ > 25 кг/м2 22 (68,8 %) 7 (23,3 %)*

Спектр АГП

Антагонисты кальция 10 (31,3 %) 9 (30,0 %)

Диуретики 17 (50,5 %) 15 (50,0 %)

ИАПФ 8 (25,0 %) 8 (26,7 %)

Примечание: *р<0,001.
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и эндотелий-независимыми (воздействие на ионные 

каналы в качестве антагонистов кальция) механиз-

мами. Негеномное влияние эстрогенов связано также 

с уменьшением синтеза эндогенных вазоконстрик-

торов — эндотелина-1, тромбоксана и катехолами-

нов. Долгосрочные, геномные, эффекты эстрогенов 

осуществляются через взаимодействие с эстроген-

ными рецепторами, способствуют улучшению 

ФЭ и формированию адекватной ответной реакции 

артериальной стенки на различные повреждающие 

воздействия, в т.ч. и на ФР ССЗ [22,23].

При включении в исследование признаки дис-

функции эндотелия (ДЭ) были более выражены 

у пациенток, лечившихся только АГП (I гр., среднее 

значение ЭЗВД 7,2±1,4 %), чем у женщин, получав-

ших дополнительно ЗГТ (II гр., среднее значение 

ЭЗВД 8,9±1,6 %) (рисунок 2).

Рекомендации Working Group on Endothelins 

and Endothelial Factors of the European Society of 

Hypertension, 2005, обращают внимание на клини-

ческое значение ДЭ в связи с тем, что ДЭ является 

независимым предиктором ССЗ и их осложнений. 

Отмечено, что исследование ФЭ полезно в клини-

ческой практике как для идентификации пациентов 

с риском ССЗ и их осложнений, так и для контроля 

за эффективностью фармакотерапии [24]. Изучение 

динамики ЭЗВД на фоне лечения лозартаном про-

демонстрировало выраженное позитивное влияние 

препарата на ФЭ в обеих гр. Статистический анализ 

показал, что изменение средних значений ЭЗВД 

было значимым в I гр. (р<0,05) и высоко значимым 

во II гр. (р<0,001). Среднее значение ЭЗВД во II гр. 

на момент окончания исследования выросло 

до 13,9±1,9 %, оказалось статистически значимо 

выше аналогичного показателя в I гр. (р<0,05), 

и оказалось в пределах нормальных значений для 

женщин репродуктивного возраста (нижняя грани-

ца нормы ЭЗВД для практически здоровых женщин 

20-40 лет — 12,3 %). Аналогичные результаты полу-

чены в двух недавно проведенных исследованиях 

в России и за рубежом. Положительное действие 

на ФЭ у женщин с ЭАГ и КС в постменопаузе было 

более выражено в гр. пациенток, получавших АГП 

(нолипрел, ирбесартан) в сочетании с ЗГТ, чем 

у больных, лечившихся только АГТ [4,20].

Благоприятные эффекты АРА во многом связа-

ны с нормализацией ФЭ. Экспериментальные дан-

ные свидетельствуют, что блокада АТ1 рецепторов 

нивелирует негативные эффекты ангиотензина II, 

в т.ч. приводит к снижению продукции супероксид-

ных радикалов и вазоконстрикторных субстанций, 

а стимулирование АТ2 рецепторов способствует 

повышению локального синтеза NO [25]. 

Клинические исследования у больных ЭАГ под-

твердили, что на фоне терапии лозартаном улучша-

ется ЭЗВД артерий за счет увеличения синтеза NO 

[17,26]. Благодаря двойному позитивному механиз-

му воздействия на эндотелий АРА считаются осо-

бенно перспективными препаратами в отношении 

влияния на ФЭ [12,13].Такое мощное положитель-

ное воздействие на ФЭ является очень важным для 

Примечание: *р<0,05 — различия в сравнении с исходными значениями.

Рис. 1    Динамика уровня АД в ходе исследования.

Примечание:  *р<0,05 — различия в сравнении с исходными значе-

ниями; **р<0,001 — различия в сравнении с исход-

ными значениями.

Рис. 2     Динамика ЭЗВД в ходе исследования.

creo
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пациенток в постменопаузе, находящихся в состоя-

нии дефицита эстрогенов и имеющих целый ряд 

ФР ССЗ: АГ, ДЛП, ИР, истощающих ФЭ.

Влияние терапии лозартаном на ВКИМ
В начале исследования, до назначения лозартана, 

было установлено, что у пациенток с ЭАГ, без ЗГТ (I 

гр.) средние значения ВКИМ ОСА, в соответствии 

с Рекомендациями ВНОК “Диагностика и коррекция 

нарушений липидного обмена с целью профилактики 

и лечения атеросклероза” IV пересмотра, превышали 

пороговый уровень (0,80 мм) для женщин 40-60 лет 

и составляли 0,84±0,07 мм. Средние значения ВКИМ 

у женщин с АГ, получающих ЗГТ (II гр.), находились 

на верхней границе возрастной нормы, оказались 

равными 0,80±0,06 мм. Общеизвестно, что АГ являет-

ся одним из важнейших ФР атеросклероза. При этом 

средние различия между ВКИМ ОСА у лиц с нор-

мальным и повышенным уровнем АД не так уж велики 

и находятся в диапазоне 0,006-0,025 мм [27]. В случае 

присоединения к АГ других ФР ССЗ различия стано-

вятся более значимыми. Результаты исследования 

PHYLLIS (Plaque Hypertension Lipid-Lowering Italian 

Study) продемонстрировали четкую связь САД и пуль-

сового давления со средними и максимальными зна-

чениями ВКИМ (р=0,01 и 0,001 соответственно) 

у пациентов с АГ и умеренной гиперхолестеринемией 

(ГХС) [28]. Дефицит эстрогенов в периоде постмено-

паузы вызывает ДЭ, способствует нарушению липид-

ного и углеводного обменов, гипергомоцистеинемии, 

что потенцирует развитие атеросклероза, ведет к мор-

фологическим изменениям КИМ [3,4,8,11]. 

Одновременно исследование EPAT (Estrogen in the 

Prevention of Atherosclerosis Trial) показало, что приме-

нение ЗГТ замедляло прогрессирование субклиничес-

кого атеросклероза у женщин без ССЗ в постменопау-

зе [29]. Данные другого, недавно закончившегося 

исследования свидетельствуют, что назначение ком-

бинации эстрогенов и АРА пациенткам с АГ в периоде 

постменопаузы было более эффективным по сравне-

нию с монотерапией АРА. Авторы публикации при-

шли к заключению, что эстрогены и АРА обладают 

синергидным благоприятным эффектом не только 

в отношении АГ, но и в отношении профилактики 

развития атеросклероза [20]. В настоящем исследова-

нии через 6 мес. после назначения лозартана в обеих 

гр. отмечена тенденция к снижению ВКИМ: среднее 

значение этого показателя на момент окончания 

исследования в I гр. — 0,75±0,06 мм, во II гр. — 

0,73±0,06 мм. Общеизвестно, что обратное развитие 

начальных морфологических изменений артериаль-

ной стенки на фоне фармакотерапии возможно, 

но происходит довольно медленно, и для выявления 

статистически значимых изменений ВКИМ требуется 

более длительное наблюдение.

Влияние терапии лозартаном на липидный про-
филь

Изменения гормонального фона в периоде пос-

тменопаузы обусловливают развитие взаимосвязан-

ных метаболических нарушений, в т.ч. формирование 

изменений липидного спектра (повышение уровня 

ОХС, ХС ЛНП и ТГ), что, несомненно, влияет 

на увеличение риска развития новых ССЗ. Наиболее 

выраженные изменения липидного профиля проис-

ходят в первый год постменопаузы [2-4,6,8].

На первом визите гр. пациенток по состоянию 

липидного обмена статистически значимо не отлича-

лись, в обеих гр. зарегистрирована ДЛП (таблица 2). 

В рекомендациях по ведению женщин с риском ССЗ 

в пери- и постменопаузе, опубликованных в 2008г, при-

ведены оптимальные уровни липидов для пациенток 

с проявлениями менопаузального синдрома: ХС ЛНП 

<3,4 ммоль/л, ТГ <1,7 ммоль/л и ХС ЛВП >1,3 ммоль/л 

[3]. Таблица 2 демонстрирует, что в границах оптималь-

ных значений в начале исследования находился только 

уровень ТГ во II гр. (у женщин с ЗГТ).

После включения в схему АГТ лозартана у всех 

пациенток отмечена положительная динамика состо-

яния липидного обмена. Однако статистически зна-

чимые изменения получены только по уровню 

ХС ЛНП во II гр. в конце периода наблюдения, через 

6 мес. от начала лечения. С точки зрения профилак-

тики атеросклеротического поражения сосудов 

важно, что к окончанию исследования средние зна-

чения ХС ЛНП во II гр. оказались на верхней границе 

оптимальных значений (средние значения ТГ в этой 

гр. оставались в адекватных пределах в течение всего 

Таблица 2
Динамика показателей липидного обмена на фоне терапии лозартаном

I гр.

n=30

II гр.

n=28

Параметры до лечения через

3 мес.

через

6 мес.

до лечения через

3 мес.

через

6 мес.

ХС

ммоль/л

5,9±0,8 5,2±0,9 5,0±0,5 5,4±0,7 5,4±0,8 5,2±0,6

ХС ЛНП

ммоль/л

4,4±0,4 4,0±0,5 3,7±0,4 4,5±0,4 4,4±0,4 3,4±0,3*

ХС ЛВП

ммоль/л

1,20±0,09 1,21±0,07 1,21±0,05 1,24 ±0,08 1,25±0,08 1,23±0,08

ТГ

ммоль/л

1,80±0,12 1,65±0,10 1,70±0,13 1,64±0,11 1,54±0,12 1,50±0,10

Примечание: *р<0,05 — различия в сравнении с исходными значениями, II гр.
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исследования). Позитивным результатом является 

и тот факт, что средние значения уровня ТГ в I гр. 

через 6 мес. наблюдения на фоне лечения лозартаном 

снизились и регистрировались на пороговом уровне 

оптимальных значений. Отмеченные положительные 

изменения в липидном обмене пациенток, вероятно, 

не следует недооценивать, с учетом того факта, что 

повышенный уровень ТГ для женщин является более 

значимым ФР, чем для мужчин [8]. Известно, что 

эстрогены позитивно влияют на липидный профиль. 

Установлено также, что некоторые АГП являются 

метаболически нейтральными и не ослабляют поло-

жительное воздействие эстрогенов на липидный 

обмен [3,30]. Более выраженная положительная 

динамика состояния липидного спектра отмечена 

у пациенток, получавших АГТ в сочетании с ЗГТ. Эти 

данные вполне согласуются с результатами исследо-

вания, проведенного в клинике СПбГМУ им. И.П. 

Павлова: у пациенток с АГ в постменопаузе измене-

ния липидного обмена на фоне сочетанного приме-

нения ЗГТ и АГП оказались более благоприятными 

в сравнении с женщинами, получавшими только 

АГП [4]. Рандомизированное, двойное слепое, пла-

цебо-контролируемое исследование с участием 

200 женщин с АГ в постменопаузе также продемонс-

трировало положительное влияние АГТ в сочетании 

с ЗГТ на липидный обмен [31].

Влияние терапии лозартаном на углеводный 
обмен

Доказано, что в постменопаузе происходит 

постепенное повышение ИР, что способствует раз-

витию относительной гиперинсулинемии (ГИ), 

повышению уровня глюкозы в крови натощак, 

нарушению толерантности к глюкозе (НТГ) [4,8,20]. 

Указанные изменения углеводного обмена создают 

предпосылки для нарушения липидного обмена, 

развития атеросклероза и сахарного диабета типа 2 

(СД-2), но при этом обратимы при своевременной 

диагностике и адекватной терапии. С точки зрения 

профилактики ССЗ наибольший интерес представ-

ляют поддающиеся коррекции ФР [12]. В основе 

всех метаболических и сосудистых нарушений 

у женщин с КС лежит ИР. В исследовании на пер-

вом визите в обеих гр. была зарегистрирована ИР, 

но уровень гликемии натощак оставался в нормаль-

ных пределах (таблица 3). По данным литературы, 

ИР в течение довольно длительного времени позво-

ляет поддерживать нормальный уровень гликемии, 

однако способствует развитию АГ вследствие выра-

женного отрицательного влияния на ФЭ [3].

В ходе наблюдения на фоне лечения лозартаном 

в обеих гр. отмечена положительная динамика уров-

ня ИР. Таблица 3 демонстрирует, что уже через 3 мес. 

от начала исследования произошло статистически 

значимое снижение средних значений индекса 

НОМА-IR как в I, так и во II гр. Через 6 мес. средние 

значения этого показателя вошли в нормальные пре-

делы в обеих гр. пациенток. В эксперименте установ-

лено, что АРА снижают ИР [32]. Полученные резуль-

таты сопоставимы с данными исследования LIFE 

(Losartan Intervention For Endpoint reduction in 

hypertension) (фрагмент ICARUS), свидетельствую-

щими, что прием лозартана ассоциируется с повы-

шением ИР [33]. Восстановление у пациенток инсу-

линочувствительности на фоне лечения лозартаном 

целесообразно расценивать как весьма значимый 

эффект терапии. В рекомендациях по ведению жен-

щин с риском ССЗ в пери- и постменопаузе обраща-

ется внимание, что т. к. ИР является не только серь-

езным ФР ССЗ, но и предвестником развития 

СД-2 и атерогенеза, своевременная диагностика 

и фармакотерапия метаболических нарушений 

в периоде постменопаузы служит первичной профи-

лактикой этих заболеваний.

Таким образом, результаты исследования свиде-

тельствуют, что в периоде постменопаузы у пациен-

ток с ЭАГ включение в схему АГТ лозартана оказало 

эффективное антигипертензивное действие, спо-

собствовало значимому улучшению ФЭ и восстанов-

лению инсулиночувствительности. Полученные 

данные продемонстрировали позитивное влияние 

лозартана на липидный обмен и тенденцию к сниже-

нию ВКИМ ОСА. Следует отметить, что в гр. жен-

щин, принимавших АГП в сочетании с ЗГТ, адекват-

ный контроль уровня АД достигался с помощью 

меньших суточных доз препарата, а позитивное вли-

яние фармакотерапии на ФЭ и липидный профиль 

оказалось более выраженным, чем в гр. пациенток, 

лечившихся только АГП. Указанные различия, веро-

ятно, являются следствием синергидного благопри-

ятного воздействия АРА и ЗГТ на метаболизм и ФЭ. 

Для выяснения, будет ли иметь такая комбинация 

долгосрочные преимущества, требуются дополни-

тельные, продолжительные исследования.

Таблица 3
Динамика показателей углеводного обмена на фоне терапии лозартаном

I гр.

n=30

II гр.

n=28

Параметры до лечения через

3 мес.

через

6 мес.

до лечения через

3 мес.

через

6 мес.

НОМА-IR 4,1±0,6 2,9±0,4* 2,2±0,3** 3,6±0,4 2,8±0,3* 2,3±0,3**

Гликемия натощак

ммоль/л

5,2±0,5 5,0±0,6 4,8±0,4 4,9±0,4 4,8±0,5 4,6±0,4

Примечание: *р<0,05 — различия в сравнении с исходными значениями; **р<0,001 — различия в сравнении с исходными значениями.
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