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Резюме
Цель исследования. Оценка антигипертензивной ак-

тивности эпросатана у пациентов со стабильной артери-
альной гипертензией в обычных условиях и при модели-
ровании стрессовой ситуации.  

Материал и методы. В исследование включено 18 па-
циентов с артериальной гипертонией и выявленной ги-
пертензивной реакцией АД при психоментальном тесте. 
Суточное мониторирование артериального давления, 
психоментальный тест и велоэргометрическая проба с 
физической нагрузкой проводились исходно и на фоне 4-х 
недельной терапии эпросартаном в дозе 600 мг/сутки. 

Результаты. На фоне лечения эпросартаном конста-
тировано не только снижение уровня артериального дав-
ления, но и уменьшение выраженности гипертензивной 
реакции в условиях психоментального теста и пробы с 
физической нагрузкой. 
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Summary
Aim. To investigate effect of eprosartan blood pressure 
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Во время психоэмоционального стресса происходит 
активация симпатоадреналовой системы, сопровождаю-
щая увеличением частоты сердечных сокращений (ЧСС), 
сердечного выброса, общего периферического сосудисто-
го сопротивления, и как следствие – повышением арте-
риального давления (АД). В современной жизни человека 
данная приспособительная реакция организма встреча-
ется часто и у определенной части лиц в условиях хрони-
ческого стрессового воздействия может предшествовать 
стабилизации повышенного артериального давления и 
развитию артериальной гипертензии [10]. Продолжает 
дискутироваться вопрос об участии стресса в механизмах, 
инициирующих развитие артериальной гипертензии. По 
крайней мере, показано, что в условиях, исключающих 
стрессовые раздражители, вероятность развития артери-
альной гипертензии (АГ) значительно снижена [4, 5, 10].

Стресс-индуцированная артериальная гипертен-
зия – характеризуется  повышением АД под воздействи-
ем психоэмоциональных факторов на фоне нормального 
или стабильно повышенного его уровня [6, 8]. Наиболее 
известными клиническими проявлениями такой формы 
гипертензии являются  «гипертония на рабочем месте» и 
«гипертония белого халата». Ряд авторов определяют «ар-
териальную гипертензию на рабочем месте» как АГ, раз-
вивающуюся при воздействии «рабочей нагрузки». При 
этом уровень АД, зарегистрированный в рабочее время, 
превышает его уровень в часы отдыха или имеется  раз-
ница между среднесуточными показателями в рабочий и 
выходной день.

Диагностика стресс-индуцированной АГ основана 
на данных суточного мониторирования АД, а также на 
результатах других методов, таких как, психоменталь-
ная проба, позволяющая моделировать психологиче-
ский стресс. Предполагается, что у пациентов со стресс-
индуцированной реакцией АД имеется более выраженное 
повышение АД на стрессовые воздействия по сравнению 
со здоровыми лицами и больными  АГ, не имеющими та-
кой реакции.

Перспективность коррекции стресс-индуцированной 
реакции АГ в настоящее время связывается с появлени-
ем новой группы антигипертензивных препаратов – ан-
тагонистов рецепторов ангиотензина II. Особое место 
среди них занимает препарат эпросартан, который спо-
собен блокировать рецепторы к ангиотензину II не толь-
ко на уровне сосудистой стенки, но и на пресинаптиче-
ской мембране нервных окончаний [3]. Это препятствует 
проявлению эффектов ангиотензина II и подавляет вы-
деление норадреналина – основного медиатора симпа-
тической нервной системы. Таким образом, эпросартан 



135

оказывает ингибирующее влияние на две системы, уча-
ствующие в патогенезе артериальной гипертензии: ренин-
ангиотензин-альдостероновую и симпатоадреналовую. 

Цель исследования
Цель исследования заключалась в оценке антигипер-

тензивной активности эпросатана (Теветен, Solvey Pharma) 
у пациентов со стабильной артериальной гипертензией с 
повышенным уровнем гипертензивной реакции на стрес-
совые воздействия в обычных условиях и при моделирова-
нии стрессовой ситуации.

Материалы и методы
Критерии включения пациентов в исследование были 

следующие:
• стабильность артериальной гипертензии, подтверж-

денная данными казуальных измерений (САД≥140 и/или 
ДАД≥90 мм рт. ст.), суточного мониторирования АД (сред-
несуточное САД≥130 и/или ДАД≥80 мм рт. ст.);

• на фоне психологического тестирования максималь-
ное повышение АД≥150/90 мм рт. ст. или изменение по 
сравнению с исходным САД на 15 мм рт. ст. и более;

• отсутствие клинических проявлений ишемической 
болезни сердца, застойной сердечной недостаточности, 
почечной недостаточности, сахарного диабета, бронхи-
альной астмы, нарушения мозгового кровообращения 
при осмотре или в анамнезе.

Под наблюдением находились 30 пациентов со стабиль-
ной АГ, длительность заболевания более 5 лет. У 18 человек 
(60%), составляющих основную группу, при проведении  
психоментального теста, выявлялась гипертензивная ре-
акция, которая выражалась в повышении АД более 150/90 
мм рт. ст. или в повышении только систолического АД на 
15 мм рт. ст и более. Среди больных этой группы 10 были 
мужчины и 8 женщины в возрасте 41–65 лет (средний воз-
раст 54±8 года); средняя продолжительность АГ составила 
7,3±0,5 лет. У всех больных имелись изменения на глазном 
дне по типу гипертонической ангиопатии сетчатки 1–2 сте-
пени, у 65% больных имелись признаки гипертрофии мио-
карда левого желудочка по данным ЭКГ. По результатам 
каузальных измерений исходно АД систолическое было от 
136 до 178 (в среднем 154±23 мм рт. ст.) и диастолическое АД 
варьировало от 85 до 108 (в среднем 93±15 мм рт ст).

Психоэмоциональное тестирование проводилось че-
рез 2 недели после отмены всех препаратов (контрольный 
период) методом моделирования отрицательных эмоций 
при публичном чтении незнакомого текста в течение 5 
минут. Для расчета нормальных показателей теста была 
обследована группа лиц с нормальным уровнем АД, со-
стоящая из 10 человек, средний возраст 50±0,7 лет. В кон-
трольной группе на фоне психологического тестирования 
максимальное САД регистрировалось в пределах 132±16 и 
ДАД – 82±11 мм рт. ст., изменение САД по сравнению с 
исходным составило 10,8±2 мм рт. ст. [2]. На фоне психо-
логического тестирования значения АД равные или пре-

вышающие 150/90 мм рт. ст. и увеличение САД более 15 мм 
рт. ст. по сравнению с исходными считались показателями 
стресс-индуцированной АГ, значения ниже указанных – 
нормальной реакцией АД.

Реакция АД на динамическую физическую нагрузку 
оценивалась при проведении велоэргометрической пробы 
в положении лежа с использованием метода ступенчато-
возрастающей нагрузки. Мощность нагрузки увеличи-
вали на 25 Ватт с интервалом 3 минуты, АД регистриро-
валось с интервалом 1 минута, при расчете учитывались 
значения АД на 3-ей минуте нагрузки [2, 9,13]. Реакция 
АД оценивалась как нормотензивная при достижении на 
уровне нагрузки 100 Ватт значений АД 200/100 мм рт. ст. 
или ниже при снижении их на 5-ой минуте восстанови-
тельного периода до 140/90 мм рт. ст. Как гипертензивную 
реакцию расценивали повышение АД выше указанных 
уровней [1].

Показатели среднесуточного АД регистрировались 
прибором Mediteck CardioTens-01 в рабочие дни пациента 
в течение 24 часов. В качестве критерия эффективности 
антигипертензивной терапии рассматривались средне-
суточное САД менее 130 мм рт. ст., среднесуточное ДАД 
менее 80 мм рт. ст. и гипертензивный индекс (процент по-
вышенных значений АД за сутки) для систолического и 
диастолического АД менее  25% [7, 11, 12, 15].

После проведения этих исследований назначался 
эпросартан (Теветен), продолжительность лечения в виде 
монотерапии составляла 4 недели. Все пациенты полу-
чали препарат в дозе 600 мг однократно в утренние часы 
натощак. Суточное мониторирование АД (СМАД), психо-
логическое тестирование и велоэргометрия (ВЭМ) прово-
дились исходно и через 4 недели терапии.

Статистический анализ проводили с использованием 
критерия Стьюдента. Различия считали достоверными 
при p<0.05. Результаты представлены в виде M±m.

Результаты исследования
По данным СМАД среднесуточное САД до назначения 

терапии составило 141±10 мм рт. ст., среднесуточное ДАД 
78±1 мм рт. ст. По результатам СМАД, антигипертензив-
ный эффект эпросартана, отмечен у всех обследованных 
пациентов. По данным казуальных измерений на фоне 
терапии эпросартаном в дозе 600 мг/сут через 4 недели 
достигли уровня АД 140/90 мм рт. ст. и ниже 14 человек 
(78%), нормализации АД, т.е. менее 140/90 мм рт. ст. – 8 че-
ловек (44%). По данным СМАД у 5 пациентов показатели 
среднесуточного АД на фоне монотерапии эпросартаном 
в дозе 600 мг/сутки полностью нормализовались, уровень 
АД был ниже 130/80 мм рт. ст., гипертензивный индекс – 
менее 25% для САД и ДАД. 

В целом 4-недельная терапия эпросартаном в дозе 600 
мг/сутки привела к достоверному снижению среднесуточ-
ных САД со 141±10 до 128±5 мм рт. ст.  (p<0.05), ДАД – с 
78±1 до 72±2 мм рт. ст. (p<0.05), среднего АД – с 99±3 до 
91±3 мм рт. ст. (p<0.05) (табл. 1).

Таблица 1
Динамика основных показателей СМАД (САД, ДАД, среднего АД) на фоне терапии эпросартаном

Показатель Исходно Эпросартан 600 мг

Среднесуточное САД, мм рт. ст. 141±10 128±5*

Среднесуточное ДАД, мм рт. ст. 78±1 72±2*

Среднесуточное среднее АД, мм рт. ст. 99±3 91±3*

* - p < 0,05 по сравнению с исходными данными
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Антигипертензивный эффект Теветена при однократ-
ном утреннем приеме сохранялся в течение 24–26 часов, 
что позволяет характеризовать его как препарат с пролон-
гированным действием. При приеме препарата не отмеча-
лось достоверных изменений суточного индекса (p>0.05). 
Все пациенты имели суточный профиль АД типа «dipper» 
(с достаточным снижением АД в ночное время), который в 
последующем не изменился. На фоне терапии эпросарта-
ном в суточной дозе 600 мг ни у одного пациента не было 
побочных явлений. Лечение эпросартаном хорошо пере-
носилось всеми пациентами.

Учитывая специфичность выборки пациентов, про-
ведена оценка выраженности гипертензивной реакции 
в специальных условиях стресс-тестирования: психо-
логической пробы и пробы с дозированной физической 
нагрузкой. У всех пациентов со стресс-индуцированной 
АГ на фоне терапии эпросартаном в условиях стресс-
тестирования отмечена значительная положительная ди-
намика.

Исходно максимальное САД на фоне психотеста у вклю-
ченных в исследование лиц со стресс-индуцированной 
АГ составило 168±24, ДАД – 102±10 мм рт. ст.,  изменение 
САД по сравнению с исходным уровнем – 17,6±4 мм рт. ст. 
Разница параметров между основной и контрольной груп-
пами была статистически достоверна: p<0,05.

При повторном психологическом тестировании на 
фоне терапии эпросартаном в дозе 600 мг/сут уровни АД 
снизились: САД со 168±24 до135±13 мм рт. ст., ДАД со 
102±10 до 85±6 мм рт. ст., изменение САД – с 17,6±4 до 9±6 
мм рт. ст. (p=0,01). Таким образом, терапия эпросартаном 
привела к уменьшению выраженности гипертензивной 
реакции в условиях психологического стресса.

При проведении ВЭМ в контрольном периоде у 13 из 
18 больных (72%) выявлена гипертензивная реакция АД 
на физическую нагрузку. В покое перед проведением ВЭМ 
САД составило в среднем 153±10, ДАД – 88±5 мм рт. ст. На 
фоне нагрузки 25 Вт без терапии САД регистрировалось 
183±13, ДАД – 98 ±5 мм рт. ст. В условиях нагрузки 50 Вт 
повышение САД составило 191±22, ДАД – 98±5 мм рт. ст.

При проведении ВЭМ на фоне терапии эпросартаном 
в суточной дозе 600 мг/сут отмечено статистически досто-
верное снижение АД, измеренного непосредственно перед 
физической нагрузкой: САД до 128±5 мм рт. ст. (p<0.01),  
ДАД – до 80±9 мм рт. ст. (p<0.01) соответственно (табл. 2).

Кроме того, прием эпросартана сопровождался сни-
жением частоты гипертензивной реакции на физическую 
нагрузку.

Так, в условиях физической нагрузки мощностью 25 
Ватт на фоне приема эпросартана в дозе 600 мг/сутки отме-
чено снижение САД со 183±13 до 168±21 мм рт. ст. (p<0.05) 
и ДАД с 98±5 до 90±12 мм рт. ст. (p<0.05), а при мощности 

50 Ватт – снижение САД со 191±22 до 181±19 (p<0.05) и 
ДАД с 98±5 до 93±10 мм рт. ст. (p<0.01), см. табл. 2.

 
Обсуждение
Результаты настоящего исследования свидетельству-

ют, что терапия антагонистом рецепторов ангиотензина 
II эпросартана оказывает позитивное влияние на пока-
затели гемодинамики в условиях стресс-тестирования. 
На фоне монотерапии эпросартаном в дозе 600 мг/сутки 
удалось достичь оптимального антигипертензивного эф-
фекта в 44% случаев. Это согласуется с данными других 
исследований, показавших, что достижение уровня АД 
менее 140/90 мм рт. ст., по данным казуальных измерении 
на фоне монотерапии наблюдается у 39%, а уровня менее 
135/85 мм рт. ст. у 20%  лиц с АГ [16]. По международным 
данным терапия теветеном  в дозе 600 мг сопровождается 
эффективностью 40–60 % при казуальных измерениях, 
что не противоречит полученным результатам. Таким об-
разом, в нашем исследовании показано, что эпросартан 
является высокоэффективным антигипертензивным пре-
паратом для лечения больных АГ.

Существуют ли различия между психоэмоциональной 
и физической нагрузкой в аспекте реагирования сердечно-
сосудистой системы? При воздействии разнообразных 
раздражителей, психических или физических, активи-
руется симпатоадреналовая система и сосудистая стенка 
отвечает однотипно: активацией локальных нейрогумо-
ральных систем и вазоконстрикцией, что приводит к по-
вышению АД [2]. В экспериментах на животных показано, 
что как физическая нагрузка, так и отрицательное психо-
эмоциональное напряжение, вызывают повышение АД в 
одинаковой степени [10]. Поэтому, применяя в тестирова-
нии пробы с физической нагрузкой, которую легче дози-
ровать, имеется возможность моделирования изменений, 
которые возникают и при психологическом стрессе.

В нашем исследовании при оценке реакции АД в 
условиях дозированных физических нагрузок выявилось 
четкое снижение АД под влиянием терапии эпросарта-
ном в дозе 600 мг/сутки при нагрузках низкой и средней 
интенсивности. Кроме того, снижалась выраженность 
гипертензивной реакции, регистрируемой в ходе психоло-
гического тестирования. Эти свойства эпросартана могут 
быть связаны с особенностью механизма действия препа-
рата, связанной с блокадой симпатоадреналовой системы. 
Ohlstein E.H. (1997) в эксперименте на крысах была дока-
зана способность эпросартана предотвращать повышение 
АД, вызванное стимуляцией симпатического нерва [14].

Проведенное исследование показало, что применение 
антигипертензивных средств способно не только снизить 
АД, но и предотвратить его повышение при психоэмоцио-
нальных и физических напряжениях. Это могло бы умень-

Таблица 2

Динамика АД при велоэргометрии на фоне терапии эпросартаном в дозе 600 мг/сут.

*- p<0,05 по сравнению с исходными данными, ** - p<0,01 по сравнению с исходными данными

Уровень нагрузки Показатель Исходно Эпросартан 600 мг

Покой САД, мм рт. ст. 153±10 128±8**

ДАД, мм рт. ст. 88±5 80±9**

I ступень
25 Ватт

САД, мм рт. ст. 183±13 168±21*

ДАД, мм рт. ст. 98±5 90±2*

II ступень
50 Ватт

САД, мм рт. ст. 191±22 181±19*

ДАД, мм рт. ст. 98±5 93±10**
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шить выраженность изменений органов-мишеней и улуч-
шить прогноз у больных АГ со стресс-индуцированной 
реакцией АД.

Выводы
1. Эпросартан в суточной дозе 600 мг оказывает вы-

раженный антигипертензивный эффект у всех пациентов 
с нетяжелой АГ, позволяющий у 44% больных полностью 
нормализовать уровень АД по данным казуальных изме-
рений.

2. Эпросартан в дозе 600 мг/сутки оказывает выра-
женное снижение АД в условиях стресс-тестирования и 
нормализует или уменьшает выраженность гипертензив-
ной реакции в ответ на физическую и психоэмоциональ-
ную нагрузку у пациентов с АГ со стресс-индуцированной 
реакцией АД.

3. Эпросартан при использовании его у больных со 
стресс-индуцированной АГ в дозе 600 мг/сутки при тера-
пии в течение 4 недель не вызвал ни у одного пациента по-
бочных эффектов. Эпросартан характеризуется хорошей 
переносимостью, стабильностью антигипертензивного 
эффекта в течение суток при однократном приеме, сохра-
нением суточного профиля АД типа «dipper».
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