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Резюме
На  фоне глобального роста распространенности избыточной массы тела и  доказанной связи ожирения 
с  активацией ренин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) и  артериальной гипертензией для 
коморбидного пациента критически важен выбор антигипертензивного препарата, способного воздей-
ствовать на общие звенья патогенеза этих состояний. В статье анализируется терапевтический потенциал 
телмисартана — высокоселективного блокатора рецепторов к  ангиотензину II, обладающего уникальны-
ми фармакокинетическими свойствами. Благодаря выраженной липофильности препарат обеспечивает 
эффективную блокаду тканевой РААС, что обуславливает его высокую органопротективную активность. 
Особое внимание уделено специфическому механизму действия телмисартана как частичного агониста 
гамма-рецепторов, активируемых пролифератором пероксисом (PPAR-γ). Данное свойство позволяет пре-
парату выступать в роли метаболического модулятора: способствовать перераспределению жировой ткани, 
уменьшению площади висцерального жира, снижению уровня триглицеридов и улучшению чувствитель-
ности тканей к  инсулину. Представленные данные позволяют сделать вывод, что использование телми-
сартана является патогенетически обоснованным и  рациональным выбором для лечения коморбидных 
пациентов с  сочетанием артериальной гипертензии и  ожирения, а также кардио-рено-гепато-метаболи-
ческим синдромом, позволяя достигать целевых значений артериального давления при одновременной 
коррекции метаболических нарушений.
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Abstract
Against the backdrop of  the rising global prevalence of  overweight and the established link between obesity, 
activation of the renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS), and hypertension, selecting an antihypertensive 
agent capable of targeting the common pathogenetic pathways of these conditions is critical for comorbid patients. 
This article analyzes the therapeutic potential of telmisartan, a highly selective angiotensin II receptor blocker 
with unique pharmacokinetic properties. Due to its pronounced lipophilicity, the drug ensures effective blockade 
of tissue RAAS, which accounts for its high organoprotective activity. Particular attention is given to the specific 
mechanism of telmisartan as a partial agonist of peroxisome proliferator-activated receptor gamma (PPAR-γ). This 
property allows the drug to function as a metabolic modulator: promoting adipose tissue redistribution, reducing 
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ВВЕДЕНИЕ
Несмотря на  появление медикаментозных 

методов лечения и  активной пропаганды здо-
рового образа жизни ожирение остается одним 
из самых распространенных заболеваний в мире. 
Согласно оценке проекта «Глобальное бремя бо-
лезней» (Global Burden of Disease Study), в 2021 г. 
более чем у 2 млрд людей была избыточная мас-
са тела или ожирение, при этом распространен-
ность ожирения увеличилась более, чем в 2 раза 
с  1990 г. [1]. В  свою очередь, в  России, согласно 
результатам популяционного исследования 
ЭССЕ-РФ (Эпидемиология сердечно-сосудистых 
заболеваний в  различных регионах Российской 
Федерации), в  котором анализировалась слу-
чайная выборка мужчин и  женщин 25–64 лет 
из  13  регионов РФ, распространенность ожире-
ния (индекс массы тела (ИМТ) ≥30 кг/м2) среди 
населения страны составила 33,4 %, в то время 
как доля лиц, страдающих абдоминальным ожи-
рением (окружность талии (ОТ) у мужчин >94 см, 
у женщин >80 см), составила 55 % (61,8 % среди 
женщин и 44 % среди мужчин) [2]. 

Пациенты с  ожирением чаще обращаются 
за  медицинской помощью, затраты на  их ле-
чение на 30 % выше в сравнении с лицами без 
ожирения, а при наличии заболевания, ассоци-
ированного с  ожирением, затраты возрастают 
на 65–113 % [3]. Множество исследований пока-
зывают, что ожирение ассоциировано с  повы-
шением уровня глюкозы крови, нарушениями 
липидного обмена и  артериальной гипертен-
зией (АГ) [4–7]. Ожирение относится к главным 
компонентам метаболического синдрома и на-
прямую связано с  АГ и  инсулинорезистентно-
стью. Инсулинорезистентность, по-видимому, 
является центральным звеном метаболическо-
го синдрома, которое впоследствии приводит 
к  развитию гиперлипидемии, АГ, гиперкоагу-
ляции, воспалению и, наконец, атеросклерозу 
и  сердечно-сосудистым заболеваниям [8–10]. 
Все компоненты метаболического синдрома 
обладают синергией, не  только увеличивая 
кардиометаболический риск, но  и повышая 
риск развития коморбидной патологии [11]. 
Метаболический синдром связан с  развитием 

как сердечно-сосудистых заболеваний, так 
и сахарного диабета (СД) 2 типа, хронической 
болезни почек, а также метаболически ассоции-
рованной жировой болезни печени. Осознание 
патофизиологической взаимосвязи метаболи-
ческих факторов риска с  этими состояниями 
привело к  появлению термина кардио-рено-
гепато-метаболический синдром (КРГМС) [11].

Инсулинорезистентность и  гипергликемия 
могут способствовать развитию гипертонии 
путем активации ренин-ангиотензиновой 
альдостероновой системы (РААС) и, наоборот, 
активация РААС способствует развитию ин-
сулинорезистентности и  ожирения [5, 12–13]. 
Помимо этого, РААС участвует в  регуляции 
роста жировой ткани. Ангиотензиноген, пред-
шественник ангиотензина II, вырабатывается 
преимущественно в печени, а также в жировой 
ткани, где он участвует в регуляции артериаль-
ного давления (АД) и росте жировой ткани, при 
этом его продукция увеличивается при разви-
тии ожирения [14]. 

Таким образом, данные свидетельствуют 
о  взаимосвязи патогенетических механизмов 
метаболического синдрома, ожирения и  АГ, 
в связи с чем в клинической практике у таких ко-
морбидных пациентов рационально использо-
вать лекарственное средство, которое оказывает 
воздействие на  эти механизмы. В  статье пред-
ставлены данные о плейотропных эффектах тел-
мисартана (табл. 1) и целесообразности его при-
менения у пациентов с АГ, ожирением и КРГМС.

ОСОБЕННОСТИ ФАРМАКОЛОГИИ 
ТЕЛМИСАРТАНА
Телмисартан относится к классу блокаторов 

рецепторов к  ангиотензину (АТ) 1 типа (БРА). 
Стимуляция АТ  рецепторов 1 типа ангиотен-
зином II  приводит к  реализации негативных 
эффектов РААС, таких как вазоконстрикция, 
реабсорбция натрия, клеточная пролифера-
ция, формирование внеклеточного матрикса, 
воспаление и оксидативный стресс, в то время 
как стимуляция AT  рецепторов 2 типа уравно-
вешивает действие АТ  рецепторов 1 типа: вы-
зывает вазодилатацию, стимулирует апоптоз 

visceral fat area, lowering triglyceride levels, and improving insulin sensitivity. The presented data lead to  the 
conclusion that the use of  telmisartan is a pathogenetically justified and rational choice for treating comorbid 
patients with concomitant hypertension and obesity as well as cardiovascular-renal-hepatic-metabolic syndrome, 
enabling the achievement of target blood pressure levels while simultaneously correcting metabolic disturbances.
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и  регенерацию нервных волокон, уменьшает 
клеточную пролиферацию [15]. Сродство тел-
мисартана и  азилсартана к  АТ рецепторам 1 
типа значительно больше сродства к АТ рецеп-
торам 2 типа и больше, чем у других БРА, напри-
мер лозартана [16]. Кроме того, телмисартан 
превосходит другие сартаны по  силе связыва-
ния с  АТ рецепторами. Например, в  экспери-
менте M. Ojima  и соавторов установлено, что 
у телмисартана потенциал ингибирования свя-
зывания АТ с рецептором в несколько раз выше, 
чем у  ирбесартана [17]. К  важным свойствам 
телмисартана также относят выраженную ли-
пофильность, т. е. способность проникать че-
рез клеточные мембраны, что обеспечивает 
абсорбцию лекарства при пероральном приеме 
или проникновение в  ткани, включая голов-
ной мозг [18, 19]. Липофильность обеспечивает 
не только системную, но и местную (тканевую) 
блокаду РААС, а  также органопротективные 
свойства телмисартана, что особенно важно 
у коморбидных пациентов с ожирением, СД, АГ, 
перенесенным инфарктом миокарда или ин-
сультом [20].

ТЕЛМИСАРТАН ДЛЯ ЛЕЧЕНИЯ 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ
Телмисартан относят к  сильным БРА [20]. 

Начало антигипертензивного действия отме-
чается в  течение трех часов после его перво-
го приема. Эффект сохраняется в  течение 24 
часов и  остается значимым до  48 часов [21], 
при этом телмисартан обладает бо́льшим ин-
дексом сглаживания по  сравнению с  другими 
сартанами [22]. По  некоторым данным, тел-
мисартан превосходит другие гипотензивные 
средства по степени эффекта на АД. Например, 
в  исследовании EVERESTE пациенты в  груп-
пе телмисартана реже требовали увеличения 
дозы и  чаще достигали целевых значений АД 
по  сравнению с  группой периндоприла [23]. 
В  исследованиях PRISMA I  и PRISMА II телми-
сартан обеспечивал лучший контроль АД  по 
сравнению с рамиприлом, при этом он в целом 
лучше рамиприла влиял на  вариабельность 
АД  [24–26]. Похожие результаты были получе-
ны при сравнении телмисартана с лизинопри-
лом как в  монотерапии, так и  в составе ком-
бинированной терапии с гидрохлоротиазидом 
[27]. Телмисартан, по данным ряда метаанали-
зов, также превосходил некоторые другие сар-
таны по антигипертензивному эффекту [28–32]. 

ИССЛЕДОВАНИЯ 
ТЕЛМИСАРТАНА С ЖЕСТКИМИ 
КОНЕЧНЫМИ ТОЧКАМИ
Роль телмисартана у  пациентов с  сердеч-

но-сосудистыми заболеваниями была показа 

в  трех крупных рандомизированных иссле-
дованиях. В  исследовании ONTARGET у  паци-
ентов старше 55 лет с  сердечно-сосудистыми 
заболеваниями в  анамнезе и/или СД  телми-
сартан был не  хуже рамиприла в  отношении 
первичной конечной точки (комбинированная 
конечная точка, состоящая из  сердечно-сосу-
дистой смерти, инфаркта миокарда, инсульта 
и  госпитализаций по  поводу сердечной не-
достаточности) и  комбинированной конеч-
ной точки, состоящей из  сердечно-сосуди-
стой смерти, инфаркта миокарда и  инсульта 
[33]. Важно отметить, что последняя конечная 
точка соответствовала первичной конечной 
точке в  исследовании HOPE, в  котором рами-
прил превосходил плацебо у  пациентов вы-
сокого сердечно-сосудистого риска [34]. При 
этом АГ не была обязательным критерием для 
включения как в исследование ONTARGET, так 
и в HOPE [33, 34]. В исследование TRANSCEND 
включались пациенты с  непереносимостью 
ингибиторов ангиотензинпревращающего 
фермента (АПФ) и  высоким сердечно-сосуди-
стым риском, которые были рандомизированы 
в группы телмисартана и плацебо. В результате 
этого исследования также отмечалось стати-
стически значимое снижение риска конечной 
точки, соответствующей первичной конечной 
точке исследования HOPE (отношение рисков 
[ОР] 0,87; 95 % ДИ: 0,76–1,00; p  = 0,048) [35]. 
В  исследовании PRoFESS у  20  332 пациентов 
с ишемическим инсультом телмисартан не по-
казал значимого снижения риска повторно-
го инсульта по сравнению с плацебо (ОР 0,95; 
95 % ДИ: 0,86–1,04; p = 0,23), а также комбини-
рованной конечной точки, состоящей из смер-
ти от  сердечно-сосудистых причин, повторно-
го инсульта, инфаркта миокарда, сердечной 
недостаточности (ОР 0,94; 95 % ДИ: 0,87–1,01;  
p = 0,11) [36]. Однако заранее запланированный 
анализ объединенных данных исследований 
PRoFESS и  TRANSCEND продемонстрировал 
значимое снижение риска комбинированной 
конечной точки, состоящей из  смерти от  сер-
дечно-сосудистых заболеваний, инфаркта ми-
окарда и инсульта (ОР 0,91; 95 % ДИ: 0,85–0,98; 
р  = 0,013) у  пациентов, получавших телмисар-
тан, по сравнению с плацебо [36].

ПЛЕЙОТРОПНЫЕ ЭФФЕКТЫ 
ТЕЛМИСАРТАНА У ПАЦИЕНТОВ 
С ОЖИРЕНИЕМ
Несколько исследований показали, что 

телмисартан является частичным агонистом 
рецепторов, активирующих пролиферацию 
пероксисом γ  (PPAR-γ) [37–39]. Основная фи-
зиологическая роль PPAR-γ заключается в кон-
троле обмена жирных кислот, также они играют 
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существенную роль в  регуляции липидного 
и  углеводного обмена, чувствительности тка-
ней к глюкозе, процессов воспаления, функции 
эндотелия [40–42]. PPAR-γ перераспределяют 
свободные жирные кислоты из мышц и печени 
в периферическую жировую ткань, тем самым 
снижая липотоксичность и  повышая чувстви-
тельность к  инсулину [43–45]. Также PPAR-γ 
способствуют дифференцировке адипоцитов, 
апоптозу крупных адипоцитов (наименее чув-
ствительных к инсулину), повышению синтеза 
адипонектина (который также повышает чув-
ствительность тканей к инсулину). Кроме того, 
активация PPAR-γ приводит к  повышению 
поглощения глюкозы скелетными мышцами 
и печенью, подавлению глюконеогенеза, а так-
же к снижению продукции воспалительных ци-
токинов, молекул клеточной адгезии, фактора 
роста фибробластов [37, 42, 46].

Частичная активация PPAR-γ телмисарта-
ном, которая осуществляется в  терапевтиче-
ских дозах, позволяет использовать это лекар-
ственное средство у  коморбидных пациентов 
с  АГ и  ожирением и/или СД. При этом телми-
сартан не  имеет проблем с  безопасностью, ха-
рактерных для полных агонистов PPAR-γ [47]. 
В экспериментах на животных было показано, 
что позитивное влияние телмисартана на  раз-
личные компоненты метаболического синдро-
ма может быть связано с его эффектом в отно-
шении PPAR-γ [48-50]. 

Телмисартан, помимо своих антигипер-
тензивных свойств, обладает выраженным 
воздействием на  функцию и  структуру жиро-
вой ткани [48]. В  клиническом исследовании 
с  участием 19 пациентов с  АГ и  метаболиче-
ским синдромом у  пациентов, принимавших 
телмисартан 40 мг/сут, в  течение 24 недель 
отмечалось уменьшение площади висцераль-
ного жира по данным компьютерной томогра-
фии, в то время как у пациентов, получавших 
валсартан 80 мг/сут, изменения были незна-
чительными [52]. Похожие данные были по-
лучены и в исследовании с амлодипином [53]. 
В  метаанализе 15 исследований, в  которые 
включались пациенты с  АГ и  ожирением или 
метаболическим синдромом, или нарушением 
толерантности к  глюкозе, в  группе телмисар-
тана отмечалось уменьшение площади висце-
рального жира по  сравнению с  контрольной 
группой, при этом площадь подкожного жира 
не  различалась. Также в  группе телмисарта-
на были ниже значения общего холестерина 
[54]. В  исследовании T. Kakuma с  соавторами 
у пациентов с СД 2 типа, метаболическим син-
дромом и  повышенным АД, телмисартан зна-
чимо уменьшал концентрацию альдостерона 
в сыворотке крови, а также ОТ, ИМТ и уровень 

триглицеридов по сравнению с исходным [55]. 
В  дополнение к  этому телмисартан способен 
улучшать чувствительность к  инсулину у  па-
циентов с инсулинорезистентностью. Согласно 
метаанализу N. Suksomboon и  коллег, вклю-
чившему 763 пациента с  инсулинорезистент-
ностью или СД  2 типа, телмисартан превос-
ходил другие БРА в снижении уровня глюкозы 
натощак и  увеличении уровня адипонектина 
[56]. Телмисартан был связан со  статистиче-
ски значимым снижением процентных изме-
нений уровней инсулина и HOMA-IR, глюкозы 
крови натощак, гликированного гемоглоби-
на по  сравнению с  другими гипотензивными 
препаратами [57–58]. Данные метаанализа 
с  участием 645 пациентов показали, что тел-
мисартан снижает уровень воспалительных 
маркеров  — интерлейкина-6 и  фактора не-
кроза опухоли α. Телмисартан обладает выра-
женными нефропротективными свойствами. 
Метаанализ 20 рандомизированных контро-
лируемых исследований препарата с участием 
большого числа пациентов с СД показал его эф-
фективность в снижении и профилактике про-
теинурии, при этом телмисартан в  большей 
степени снижал альбуминурию и  отношение 
альбумина к креатинину в моче по сравнению 
с  иными БРА, ингибиторами АПФ и  други-
ми антигипертензивными препаратами [59]. 
Нефропротективный эффект отмечался даже 
у нормотензивных пациентов с СД [60].

Плейотропные ээфекты телмисартана у  па-
циентов с  АГ и  ожирением также были пока-
заны в  исследовании, выполненном на  базе 
Сеченовского Университета. Прием телмисар-
тана в течение 20 недель по  сравнению с  кон-
трольной группой (приемом других БРА или 
ингибиторов АПФ) приводил к  повышению 
концентрации адипонектина в сыворотке кро-
ви, снижению концентрации высокочувстви-
тельного С-реактивного белка и  интерлейки-
на-6. При сравнении толщины эпикардиального 
жира у  пациентов основной и  контрольной 
групп значимых различий выявлено не  было, 
однако при анализе подгрупп с толщиной эпи-
кардиального жира >7 мм  в подгруппе телми-
сартана отмечено уменьшение жировой про-
слойки с 7,9 мм ± 0,6 мм до 6,2 мм ± 0,5 мм, в то 
время как в группе контроля она уменьшилась 
с 7,6 мм ± 0,4 мм до 7,3 мм ± 0,6 мм (р < 0,05) [61].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, данные исследований по-

казывают, что телмисартан обладает дополни-
тельными плейотропным эффектами, которые 
непосредственно не  связаны с  его гипотен-
зивным действием. Эти эффекты обусловлены 
не  только блокадой РААС, но  и воздействием 
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на  PPAR-γ. Плейотропные эффекты телмисар-
тана делают его рациональным выбором для 
лечения коморбидных пациентов с  АГ и  ожи-
рением, метаболическим синдромом и  СД, 
а  также КРГМС, позволяя достигать целевых 
значений АД  при одновременной коррекции 
метаболических нарушений. 

Согласно действующим российским кли-
ническим рекомендациям по  АГ [62], боль-
шинство пациентов с АГ и ожирением должны 
получить комбинированную стартовую антиги-
пертензивную терапию. Антигипертензивная 
эффективность тиазидных и  тиазидоподоб-
ных диуретиков перевешивает потенциаль-
ные метаболические нежелательные эффекты. 
В  частности, при ожирении, при котором на-
блюдается нарушение водно-солевого обмена, 
тиазидные и  тиазидоподобные диуретики мо-
гут быть особенно эффективны. В  связи с  от-
сутствием прямых сравнительных исследо-
ваний и  с учетом того, что гидрохлоротиазид 
является компонентом многих фиксированных 
комбинаций, можно рекомендовать равноцен-
ное использование тиазидов, хлорталидона 
и  индапамида [62]. Эффективность и  безопас-
ность комбинаций телмисартана, в  том чис-
ле с  гидрохлоротиазидом, широко изучены 
на  российской популяции в  наблюдательном 
исследовании реальной клинической практики 
с участием более 13,5 тыс. пациентов [63], что 
делает фиксированную комбинацию телмисар-
тана и  гидрохлоротиазида Телзап® Плюс пре-
паратом первой линии.

Таблица 1. Особенности телмисартана, 
обеспечивающие плейотропные эффекты  

Table 1. Telmisartan features providing 
pleiotropic effects

Тканевая блокада ренин-ангиотензиновой системы

Липофильность

Частичная стимуляция рецепторов, активирующих 
пролиферацию пероксисом γ (PPAR-γ)

Уменьшение площади висцерального жира

Увеличение адипонектина

Увеличение чувствительности к инсулину

Противовоспалительный эффект

Таблица составлена авторами по собственным данным /  
The table was compiled by the authors based on their own 
data
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