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Гипертоническая болезнь у женщин в пери- и постменопаузе — патофизиологические механизмы 
и подходы к лечению

Баранова Е. И., Кацап А. А., Колесник О. С., Лебедева Е. В.

Hypertension  in peri- and postmenopausal women — pathophysiological mechanisms and approaches 
to treatment

Baranova E. I., Katsap A. A., Kolesnik O. S., Lebedeva E. V.

В обзоре приведены эпидемиологические данные о влиянии половых гормонов 
и репродуктивного статуса на уровень артериального давления (АД) и встреча-
емость гипертонической болезни (ГБ) у женщин. Обсуждается роль дефицита 
эстрогенов и гиперандрогении, свойственных пери- и постменопаузе, в раз-
витии ГБ в климактерическом периоде и охарактеризованы основные механиз-
мы патогенеза ГБ у этих женщин: высокая активность симпатической нервной 
системы, ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, солечувствитель-
ность, высокая распространённость абдоминального ожирения, метаболиче-
ского синдрома, гипертрофии левого желудочка, дилатации левого предсер-
дия с высоким риском развития фибрилляции предсердий, инсульта, риск сер-
дечной недостаточности с сохраненной фракцией выброса левого желудочка. 
Приведены данные об эффективности и переносимости основных классов ан-
тигипертензивных препаратов у женщин. Обсуждается механизм действия се-
лективного агониста I1-имидазолиновых рецепторов моксонидина и результа-
ты когортных исследований этого препарата, в т.ч. в составе комбинированной 
антигипертензивной терапии или в сочетании с гормональной менопаузальной 
терапией, у женщин в пери- и постменопаузе. Терапия моксонидином не толь-
ко эффективно снижает высокое АД в пери- и постменопаузе и оказывает бла-
гоприятное влияние на компоненты метаболического синдрома, но также эф-
фективна при резком повышении АД, особенно, у больных с симпатикотонией. 
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This review presents epidemiological data on the effect of sex hormones and 
reproductive status on the level of blood pressure (BP) and the incidence of es-
sential hypertension (EHT) in women. The role of estrogen deprivation and hyper-
androgenism in the development of EHT in peri- and postmenopause is discussed. 
The main mechanisms of EHT in peri- and postmenopausal women: sympathetic and 
renin-angiotensin-aldosterone system hyperactivity, salt-sensitivity, high prevalence 
of abdominal obesity, metabolic syndrome, left ventricular hypertrophy, left atrial 
dilatation and high risk of atrial fibrillation, stroke and heart failure with preserved left 
ventricle ejection fraction. Data on the efficacy and tolerability of the main classes 
of antihypertensive drugs in women is presented. We discussed the mechanisms 
of selective I1-imidazoline receptor agonists and the results of cohort studies 
of moxonidine monotherapy and its combination with other antihypertensive 
drugs and hormonal menopausal therapy in peri- and post menopausal women. 
Moxonidine reduces high blood pressure in peri- and postmenopausal women and 
has a beneficial effect on metabolic syndrome components, but is also effective 
in patients with hypertensive crises, especially with sympathetic hyperactivity.

Keywords: essential hypertension, estrogens, perimenopause, postmenopause, 
sympathetic hyperactivity, obesity, moxonidine.
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Артериальная гипертензия (АГ)  — ведущая при-
чина сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) и  ос-
новная причина смертности в мире [1]. Эффективное 
лечение АГ у  женщин может привести к  снижению 
сердечно-сосудистой смертности на 38%, а женщины 
без АГ живут примерно на 5 лет дольше, чем имеющие 
высокое артериальное давление (АД) [2].

По данным эпидемиологического исследова-
ния ЭССЕ-РФ-2, распространенность АГ в  России 
у женщин в возрасте 25-64 лет составляет 39,9% [3]. 
К  факторам, ассоциированным с  отсутствием эф-
фективного лечения АГ у  женщин, относятся: воз-
раст старше 55 лет, ожирение, в т.ч. абдоминальное, 
и частота сердечных сокращений (ЧСС) >80 уд./мин 
[3]. Данные Фремингемского и  других эпидемиоло-
гических исследований свидетельствуют о  том, что 
АД у женщин до 50 лет и в пременопаузе ниже, чем 
у  мужчин сопоставимого возраста [2, 4]. После ме-
нопаузы частота АГ значительно возрастает [5]. По 
данным метаанализа, включавшего 273944 женщин 
в  постменопаузе, ранняя менопауза (до 45 лет) ха-
рактеризуется более высоким риском АГ у  женщин 
по сравнению с риском АГ при более поздней мено-
паузе. Данная закономерность сохранялась незави-
симо от индекса массы тела, факта курения и  при-
менения менопаузальной гормональной терапии [6]. 
Эти эпидемиологические данные косвенно свиде-
тельствуют о влиянии половых гормонов и репродук-
тивного статуса на уровень АД и  встречаемость АГ. 

Менопауза — естественный период в жизни жен-
щин, сопровождающийся рядом биологических, 
психических и  социальных изменений [7]. Средний 
возраст наступления менопаузы  — 51 год и, следо-
вательно, в  условиях увеличивающейся продолжи-
тельности жизни, значительная часть жизни женщин 
проходит в условиях постменопаузы. Кроме того, не-
редко естественная или искусственная (вследствие 
хирургического лечения, лучевой или химиотерапии) 
менопауза наступает в более раннем возрасте. 

Дефицит эстрогенов, возникающий в пери- и в пост-
менопаузе, может вызывать менопаузальные симпто-
мы, снижающие качество жизни женщин и  способ-
ствующие развитию соматической патологии, в  т.ч. 
ССЗ [5], среди которых наиболее частое  — гиперто-
ническая болезнь (ГБ). Значительное повышение АД 
после наступления менопаузы может быть связано 
с  влиянием гормонального дисбаланса на симпати-
ческую активность, сосудистый тонус и метаболизм. 
Подходы к лечению ГБ в перименопаузе и в постме-
нопаузе определяются особенностями патогенеза за-
болевания в этом периоде жизни женщин. 

Терминология, характеризующая  
пери- и постменопаузальный период 

Естественная менопауза диагностируется после 
отсутствия у женщины менструальных кровотечений 

в  течение 12 мес. вследствие утраты фолликулярной 
активности яичников, которая обычно наступает 
в возрасте 51 года. Следовательно, менопаузу можно 
диагностировать только ретроспективно через 1 год 
отсутствия менструальных кровотечений.

Индуцированная менопауза  — прекращение мен-
струальной функции, возникающее вследствие хи-
рургического удаления обоих яичников (в сочетании 
с гистерэктомией или без нее) или ятрогенного пре-
кращения функции яичников (вследствие химиоте-
рапии или лучевой терапии). Дата наступления ме-
нопаузы вследствие хирургического лечения может 
быть точно установлена.

Преждевременная менопауза и ранняя менопауза обо-
значают состояния, характеризующие прекращение 
менструальной функции значительно раньше, чем 
в среднем возрасте наступления менопаузы, т.е. в су-
щественно более молодом возрасте, чем в  51  год. 
Менопауза, наступающая в  возрасте моложе 40 лет, 
обозначается как преждевременная, а в возрасте меж-
ду 40 и 45 годами — как ранняя. 

Пременопауза  — термин, имеющий двойное зна-
чение, применяется либо для обозначения состоя-
ния, предшествующего в  течение 1-2 лет наступле-
нию менопаузы, либо для названия всего репродук-
тивного периода до менопаузы. 

Перименопауза включает период, наступающий 
с  появлением первых клинических, биологических 
и  эндокринных признаков приближающейся мено-
паузы, характеризуется появлением вазомоторных 
симптомов, нерегулярных месячных и прекращается 
через 12 мес. после последнего менструального кро-
вотечения (наступает постменопауза). Перименопауза 
ассоциируется лишь с  естественной, а  не с  искус-
ственной менопаузой.

Постменопауза  — состояние, наступающее окон-
чательно после последней менструации, независимо 
от того, наступила ли естественная менопауза или 
она была индуцирована искусственно. 

Климактерический период (климактерий)  — период, 
охватывающий переход от репродуктивного состояния 
до не репродуктивного периода. Продолжительность 
этого периода вариабельна, он начинается до начала пе-
рименопаузы и заканчивается после ее окончания [8].

Патофизиологические механизмы развития АГ 
у женщин в пери- и постменопаузе 

Наблюдаемое в  эпидемиологических исследо-
ваниях увеличение частоты АГ у  женщин в  пери- 
и  постменопаузе традиционно связывают с  гор-
мональными изменениями, возникающими в  этот 
период и  ассоциированными с  утратой вазопротек-
тивных свойств эстрогенов, повышенной актив-
ностью симпатической нервной системы (СНС), 
сниженной экскрецией натрия и увеличением массы 
тела [5]. 
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Снижение уровня эстрогенов ассоциировано с более 
высоким уровнем АД в  перименопаузе. Эстрогены 
оказывают прямое влияние на клетки сосудов и тка-
ней, посредством "геномных" и  "не геномных" пу-
тей воздействия [9], с  чем связано более низкое АД 
у  женщин в  пременопаузе [7]. Геномный путь регу-
лирует транскрипцию генов и  их экспрессию в  от-
вет на гормональную активность и  ответственен за 
длительный эффект эстрогенов. Не геномное влия-
ние эстрогены оказывают через рецепторы эстроге-
нов (РЭ), локализующиеся на клеточных мембранах 
сосудов, миокарда и  почек, это воздействие может 
объяснить краткосрочные эффекты, в частности, ва-
зодилатацию, возникающую в  ответ на применение 
эстрогенов [9]. Механизмы влияния эстрогенов на 
сосудистый тонус и  АД многообразны, в  частности, 
эти гормоны могут влиять на синтез оксида азота 
и  простагландинов, а  дефицит эстрогенов ассоци-
ирован со снижением биодоступности оксида азота 
[7]. Эстрогены также регулируют АД посредством 
прямого влияния на клетки сосудов, почек и  мио-
карда, снижая ток кальция и непрямым образом че-
рез геномные механизмы, контролируя экспрессию 
вазоконстрикторов, в  частности, ангио тензина II, 
эндотелина-1 и  катехоламинов, а  также контроли-
руя функцию ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС) [10]. Эстрогены снижают актив-
ность ренина и  ангиотензинпревращающего фер-
мента. Следовательно, в постменопаузе низкий уро-
вень эстрогенов ассоциирован с  активацией РААС 
и СНС, а также со сниженной биодоступностью ок-
сида азота [7]. Следовательно, в постменопаузе син-
тез мощных вазоконстрикторов  — ангиотензина II, 
эндотелина-1 и  катехоламинов повышается, а  вазо-
дилататоров — NO и простагландинов снижается [7].

Гиперандрогения, наряду с дефицитом эстрогенов, 
свойственна постменопаузе, т.к. яичники продол-
жают продуцировать андрогены в  течение несколь-
ких лет после менопаузы [11]. Тестостерон оказывает 
прогипертензивное действие и  обусловливает более 
высокий уровень ССЗ у  мужчин и  у  женщин после 
наступления менопаузы, что в определенной степени 
обусловлено активацией РААС [11].

Низкий уровень прогестерона. Прогестерон преду-
преждает задержку натрия и  противодействует на-
трий-задерживающему влиянию эстрогенов [12]. 
После менопаузы у  женщин уровень прогестеро-
на закономерно низкий и  отмечается также нару-
шение соотношения альдостерона и  прогестерона. 
Возможно, этот гормональный дисбаланс объясняет 
повышенную солечувствительность в постменопаузе 
[12, 13]. При этом нередко возникают симптомы, обу-
словленные преходящей задержкой жидкости в орга-
низме (отеки кистей рук, нижних век, стоп) [7].

СНС играет важную роль в регуляции АД. Физио-
логические изменения, зависящие от пола и обуслов-

ленные возрастом, менопаузой, ожирением и  уров-
нем физической активности могут оказывать су-
щественное влияние на нейрогенную регуляцию 
гемодинамики. Центральная симпатическая импуль-
сация прогрессивно увеличивается с возрастом, осо-
бенно, у  женщин, а  при наличии ожирения уровень 
симпатической активности у  женщин старшего воз-
раста выше, чем мужчин [14]. Ранее была установле-
на корреляционная связь между активностью симпа-
тических нервов мышц и уровнем АД у женщин, что 
становится особенно очевидным после менопаузы 
[15]. Высокая симпатическая активность у  женщин 
в  постменопаузе коррелирует с  повышенным об-
щим периферическим сосудистым сопротивлением 
(ОПСС) [16]. Именно повышение ОПСС и снижен-
ная способность сердечного выброса противостоять 
этим патологическим изменениям напрямую свя-
заны с  симпатической активностью. Вероятно, этот 
феномен обусловлен ригидностью левого желудочка 
(ЛЖ), что характерно для женщин после менопаузы 
[16]. Высокая симпатическая активность мышечных 
нервов в постменопаузе связана и с изменением роли 
β-адренергических рецепторов. У  женщин в  пост-
менопаузе, в  отличие от молодых женщин, исчезает 
способность бета-адренорецепторов компенсировать 
опосредованную норадреналином вазоконстрик-
цию, что приводит к  повышению АД [16]. Остается 
не вполне ясным — являются ли эти изменения след-
ствием снижения уровня циркулирующих в  крови 
женских половых гормонов или возникают вследствие 
возрастных изменений. 

Симпатический тонус формируется в  ростровен-
тролатеральном отделе продолговатого мозга, кото-
рый интегрирует импульсы, поступающие из других 
отделов головного мозга [17]. Из ростровентролате-
рального отдела продолговатого мозга нервные им-
пульсы проводятся к симпатическим преганглионар-
ным нейронам тораколюмбальной части спинного 
мозга. Далее импульсы передаются по симпатиче-
ским нервам к  эффекторным органам (сердцу, поч-
кам, надпочечникам и  кровеносным сосудам) [17]. 
РЭ α и  β (РЭα и  РЭβ) обнаружены в  отделах голов-
ного мозга, вовлеченных в  центральную регуляцию 
сердечно-сосудистой системы [18], активация РЭ 
приводит к  подавлению симпатической активности. 
Экспериментальные исследования доказывают роль 
РЭ в  контроле АД, в  частности, введение агонистов 
РЭ (РЭβ) мышам в  перименопаузе предупреждает 
развитие нейрогенной АГ, индуцированной ангио-
тензином II [18]. В настоящее время доказано, что по 
мере увеличения возраста и  при наличии ожирения 
активность симпатической системы у женщин выше, 
чем у мужчин [15].

Дефицит эстрогенов, относительная гиперандро-
гения, гиперсимпатикотония, активация РААС, дис-
функция эндотелия, нарушение соотношения аль-
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достерона и  прогестерона, солечувствительность, 
возникающие в  пери- и  в  постменопаузе, приводят 
к развитию АГ, ее осложнений и других ССЗ [7]. 

Традиционные сердечно-сосудистые факторы 
риска АГ у женщин в пери- и постменопаузе

Ожирение присутствует не менее, чем у 50% боль-
ных АГ и чаще встречается у женщин [19]. Гендерные 
различия в  распределении жировой ткани хорошо 
известны  — общая масса жировой ткани больше 
у  женщин. Менопауза ассоциирована с  развитием 
абдоминального ожирения и  инсулинорезистент-
ностью [5]. Wu Y-J, et al. в  когортном исследовании 
Гуанчжоу установили, что при развитии менопау-
зы у  женщин 50 лет и  старше больший индекс мас-
сы тела и  большая окружность талии ассоциирова-
ны с  более высоким уровнем АД [20]. Накоплению 
висцерального жира способствует дисбаланс между 
эстрогенами и андрогенами, характеризующийся ги-
перандрогенией [21]. Висцеральные адипоциты экс-
прессируют большое число рецепторов андрогенов 
в  отсутствии эстрогенов, и  гиперандрогенемия спо-
собствует развитию именно абдоминального ожире-
ния [21]. 

Абдоминальное ожирение и  инсулинорезистент-
ность сопровождаются хроническим субклиниче-
ским воспалением, гиперлептинемией, а  высокий 
уровень лептина способствует повышению уровня 
симпатической активности и развитию АГ в постме-
нопаузе [10]. Ожирение и АГ ассоциированы с инсу-
линорезистентностью и развитием сахарного диабета 
(СД) 2 типа у  женщин в  пери- и  постменопаузе [7]. 
Метаболизм глюкозы и липидов находится под конт-
ролем эстрогенов и  тестостерона. Способствовать 
развитию инсулинорезистентности после менопаузы 
может также высокая активность РААС, возникаю-
щая вследствие гиперсимпатикотонии [7]. 

Метаболический синдром (МС). Дефицит эстро-
генов или относительное преобладание тестостеро-
на в пери- и постменопаузе не только провоцируют 
инсулинорезистентность, но и оказывают атероген-
ное действие на липидный профиль [7]. В периме-
нопаузе у женщин в сыворотке крови существенно 
повышены уровни общего холестерина, липопро-
теинов низкой плотности и аполипопротеина В [7]. 
Абдоминальное ожирение, высокое АД, дислипи-
демия, гипергликемия и  инсулинорезистентность 
являются компонентами МС. В  молодом возрас-
те МС преобладает у  мужчин, но в  более старшем 
возрасте чаще встречается у  женщин. К  факторам, 
способствующим развитию МС или его компо-
нентов, относятся: повышенный тонус СНС, дис-
функция эндотелия и сосудистое воспаление, свой-
ственные пери- и  постменопаузе [7]. Несомненно, 
что МС значимо увеличивает риск СД и риск смер-
ти от ССЗ.

Синдром обструктивного апноэ сна (СОАС), свой-
ственный больным висцеральным ожирением, осо-
бенно, с  увеличенной окружностью шеи, является 
фактором риска развития АГ, но СОАС чаще встре-
чается у  мужчин. Вместе с  тем риск АГ у  женщин 
выше при меньшей сравнительно с мужчинами тяжес-
ти СОАС [22]. 

Климактерический синдром у женщин  
в пери- и постменопаузе

У 30-50% женщин АГ возникает до 60 лет, и  не-
редко высокое АД сочетается с  различными прояв-
лениями климактерического синдрома (сердцебие-
ние, приливы, головная боль, боли в грудной клетке, 
утомляемость, нарушения сна) [23]. Наиболее частые 
симптомы, ассоциированные с  менопаузой  — вазо-
моторные [24]. Приливы и ночная потливость беспо-
коят до 85% женщин и являются кратковременными 
эпизодами потери тепла [23]. Хирургическая менопа-
уза может также приводить к появлению вазомотор-
ных симптомов непосредственно сразу после опера-
тивного вмешательства. Курение и  ожирение могут 
способствовать более выраженным и длительным ва-
зомоторным симптомам [24]. С  перименопаузой ас-
социированы и хронические нарушения сна, которые 
отмечаются у 40-60% женщин в период климактерия 
[25]. Наряду с  СОАС у  женщин нередко возникает 
бессонница, прерывистый сон, вазомоторные сим-
птомы в ночные часы [5]. Вазомоторные симптомы, 
в частности, приливы, ассоциированы с более часты-
ми пробуждениями ото сна и с более высоким уров-
нем АД ночью по сравнению с  этими показателями 
у женщин без вазомоторных симптомов [23] и, веро-
ятно, обусловлены дисбалансом автономной нервной 
системы с преобладанием симпатикотонии. С мено-
паузой также ассоциированы усталость, раздражи-
тельность, головные боли, проблемы с концентраци-
ей внимания и с краткосрочной памятью [25].

Ремоделирование сердца и сосудов  
у женщин в пери- и постменопаузе

АГ вызывает структурные изменения сердца, сре-
ди которых наиболее значимые  — гипертрофия ЛЖ 
(ГЛЖ) и  дилатация левого предсердия (ЛП). ГЛЖ 
чаще встречается у  женщин и  носит более стойкий 
характер, чем у мужчин, а также в меньшей степени 
регрессирует на фоне антигипертензивной терапии 
[26]. В исследовании Strong Heart Study ГЛЖ обнару-
жена у 36% женщин среднего возраста и у 23% муж-
чин аналогичной возрастной группы [26]. Наличие 
ГЛЖ является независимым фактором риска разви-
тия дилатации ЛП и  хронической сердечной недо-
статочности (СН) с  сохраненной фракцией выброса 
(ФВ) ЛЖ [27]. Этот вид хронической СН особен-
но часто встречается у  женщин старшего возраста 
(в  постменопаузе), с  АГ и  фибрилляцией предсер-
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дий (ФП) [27]. Дилатация ЛП — часто возникающее 
следствие АГ и ожирения [28]. Размеры ЛП у мужчин 
несколько больше, чем у женщин, но при АГ наблю-
дается иная закономерность — дилатация ЛП в боль-
шей степени свойственна женщинам с АГ. Особенно 
эта закономерность присуща женщинам с АГ и ГЛЖ 
более старшего возраста. В  исследовании FATCOR 
показано, что дилатация ЛП в  отсутствии ССЗ при 
наличии ожирения более свойственна женщинам, 
чем мужчинам среднего возраста, и женский пол ас-
социирован с  2-кратным увеличением риска дила-
тации ЛП [28]. В  пери- и  постменопаузе у  женщин 
увеличивается жесткость крупных артерий (особен-
но, восходящей аорты), а  также других сосудов [7]. 
Это обусловлено утратой вазопротективных свойств 
артерий в условиях дефицита эстрогенов и прогесте-
рона [10].

ССЗ, ассоциированные с АГ у женщин  
в пери- и постменопаузе

В 2020г Global Burden of Disease Study подтвер-
дило, что высокое АД  — наиболее важный фактор 
рис ка смерти у женщин, а большинство смертей обу-
словлено ССЗ [1]. Наличие АГ в  среднем возрасте 
имеет больше негативных последствий у  женщин, 
чем у  мужчин и  является несомненным фактором 
риска развития инфаркта миокарда, когнитивных 
нарушений и деменции [15].

Инфаркт миокарда и  другие заболевания атеро-
склеротического генеза у женщин возникают в сред-
нем на 10 лет позже, чем у мужчин, что обусловлено 
протективным влиянием женских половых гормо-
нов. С наступлением менопаузы, характеризующейся 
резким снижением уровня эстрогенов и прогестеро-
на, это защитное действие женских половых гормо-
нов исчезает, нередко повышается АД и развивается 
дислипидемия [24]. 

Риск инсульта, ФП и  СН с  сохраненной ФВ ЛЖ 
у  женщин старшего возраста выше, чем у  муж-
чин аналогичного возраста [27, 29]. В  исследовании 
Tromsö Study установлено, что высокое систоличе-
ское АД является более значимым предиктором раз-
вития ФП у  женщин по сравнению с  мужчинами 
[29]. Риск инсульта у  женщин возрастает при менее 
высоких цифрах АД, чем у  мужчин, а  среди паци-
ентов с  ишемическим инсультом у  женщин чаще, 
чем у мужчин, наблюдается АГ, ФП, ожирение и СД 
2 типа [30].

ГБ у женщин в пери- и постменопаузе характери-
зуется:

• высокой распространенностью;
• дефицитом эстрогенов, прогестерона и  отно-

сительной гиперандрогенией; 
• гиперсимпатикотонией; 
• повышенной активностью РААС;
• солечувствительностью;

• абдоминальным ожирением, МС;
• климактерическим синдромом (в перименопау зе); 
• ГЛЖ и дилатацией ЛП;
• частым развитием ФП (в постменопаузе);
• частым развитием СН с  сохраненной ФВ ЛЖ 

(в постменопаузе).

Антигипертензиная терапия у женщин  
в пери- и постменопаузе 

Эффективность антигипертензивной терапии у жен-
щин в пери- и постменопаузе

Современные рекомендации не подразумевают раз-
личных подходов к  лечению АГ у  женщин и  муж-
чин (за исключением периода беременности у  жен-
щин), но, основываясь на результатах исследования 
SPRINT (Systolic Blood Pressure Intervention Trial), 
подразумевают более интенсивное лечение АГ с  до-
стижением систолического АД ≤130  мм рт.cт. [31].

Женщинам, как и  мужчинам с  ГБ, для  контроля 
АД рекомендовано немедикаментозное лечение. По -
скольку ГБ у женщин в постменопаузе нередко харак-
теризуется солечувствительностью [10], то снижение 
потребления поваренной соли имеет особо благо-
приятное значение для контроля АД именно у  жен-
щин этого возраста. В  исследовании Dietary Appro-
aches to Stop Hypertension trial (DASH) установле-
но, что ограничение потребления натрия вызывает 
значимое снижение АД только у  женщин с  ГБ [32]. 
Снижение избыточного веса, свойственного женщи-
нам в периоде климактерия, увеличение физической 
активности крайне важно для женщин в пери- и пост-
менопаузе, т.к. не только способствует контролю АГ 
[10], но и  приводит к  снижению симпатической ак-
тивности и  предупреждает метаболические наруше-
ния (СД 2 типа, дислипидемию), а также ССЗ атеро-
склеротического генеза.

Различия в частоте применения основных классов 
антигипертензивных препаратов у  женщин по срав-
нению с мужчинами установлены ранее. При анали-
зе базы данных Стокгольма (Швеция), включавшей 
292428 больных, показано, что женщинам чаще на-
значались бета-адреноблокаторы при отсутствии 
ишемической болезни сердца, в  то время как муж-
чинам чаще рекомендовали ингибиторы ангиотен-
зинпревращающего фермента (иАПФ) или антаго-
нисты рецепторов ангиотензина II 1 типа при нали-
чии СН и СД [33]. По-видимому, частое назначение 
бета-адреноблокаторов женщинам при ГБ обуслов-
лено высокой активностью СНС и  связанной с  ней 
синусовой тахикардией, возникающей при нали-
чии климактерических расстройств и ожирения, что 
свойственно многим женщинам с ГБ в пери- и в ран-
ней постменопаузе. Вместе с  тем назначение бета-
адреноблокаторов не оправдано при ГБ в отсутствие 
определенных показаний (стенокардии напряжения, 
перенесенного инфаркта миокарда, хронической СН 
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и  суправентрикулярных аритмий) [31]. Это ограни-
ченное применения бета-адреноблокаторов обуслов-
лено негативными метаболическими последствиями 
длительной терапии этими препаратами (увеличение 
веса, повышение риска развития СД 2 типа и дисли-
пидемии), особенно у  больных с  ожирением и  МС 
[31]. Метаанализ BP Lowering Treatment Trialists’ Col-
laboration, включавший 31 исследование и  >190 тыс. 
пациентов, продемонстрировал сопоставимое сни-
жение АД у пациентов обоего пола на фоне лечения 
иАПФ, антагонистами рецепторов ангиотензина II 
1 типа, блокаторами медленных кальциевых каналов, 
диуретиками и бета-адреноблокаторами [34]. Вместе 
с тем в исследовании MESA показано, что пожилые 
женщины реже, чем мужчины, достигают целевого 
уровня АД [35].

Нежелательные эффекты антигипертензивной тера-
пии у женщин в пери- и постменопаузе

В целом нежелательные эффекты фармакотерапии 
ГБ у женщин встречаются чаще, чем у мужчин. У жен-
щин с АГ чаще наблюдаются гипонатриемия, гипока-
лиемия и нарушения ритма при применении диурети-
ков, отеки при использовании блокаторов кальциевых 
каналов и кашель на фоне применения иАПФ [15, 36]. 
В климактерическом периоде у женщин особенно час-
то встречаются побочные эффекты применения бло-
каторов кальциевых каналов подкласса дигидропи-
ридинов (головная боль, гиперемия лица, увеличение 
частоты приливов, отеки нижних конечностей) [36].

Учитывая особенности патогенеза ГБ у  женщин 
в пери- и в постменопаузе (высокая активность СНС, 
наличие абдоминального ожирения, МС), нередко 
встречающиеся нежелательные явления на фоне те-
рапии основными классами антигипертензивных 
препаратов, и тот факт, что у женщин реже достига-
ется целевой уровень АД, необходим поиск альтерна-
тивных комбинаций фармакотерапии ГБ у  женщин 
в  климактерическом периоде. Исходя из этого, сле-
дует обратить внимание на селективные агонисты I1-
имидазолиновых рецепторов.

Агонисты I1-имидазолиновых рецепторов у женщин 
с ГБ в пери- и постменопаузе

Препараты центрального действия, к которым от-
носятся селективные агонисты I1-имидазолиновых 
рецепторов, снижают активность СНС [37]. Селе ктив -
ные агонисты I1-имидазолиновых рецепторов, рас-
положенных в ростровентролатеральном отделе про-
долговатого мозга, эффективно снижают высокое 
АД и  в  отличие от других препаратов центрального 
действия обычно хорошо переносятся пациентами, 
редко вызывая сухость во рту и  седативный эффект 
[38]. В отечественной практике лечения больных АГ 
широко используется один из представителей этого 
класса препаратов — моксонидин.

Моксонидин, снижая активность СНС [39], вос-
станавливает баланс между симпатической и  пара-

симпатической нервной системой,  возможно, выпол-
няя функцию вегетативной коррекции. Положительное 
влияние на вегетативную нервную систему осущест-
вляется с  помощью воздействия на имидазолиновые 
рецепторы, расположенные в  nucleus reticularis lateralis 
(ретикулярной формации) продолговатого мозга 
[40]. Оценивать активность симпатической системы 
в  клинической практике сложно, один из простых 
показателей, характеризующих гиперактивацию этой 
системы — ЧСС. Моксонидин снижает повышенную 
ЧСС [41], что имеет особое значение для женщин 
с ГБ в перименопаузе, т.к. у этих больных нередко на-
блюдается синусовая тахикардия, особенно на фоне 
абдоминального ожирения. Легкий седативный эф-
фект, свойственный моксонидину, также уменьша-
ет проявления климактерического синдрома, при-
сущего женщинам в  этом периоде [41]. Назначение 
моксонидина на ночь улучшает сон, что особенно 
важно для женщин с климактерическим синдромом. 
Добавление моксонидина к  дигидропиридиновым 
блокаторам медленных кальциевых каналов позво-
ляет уменьшить негативные последствия, ассоци-
ированные с активацией СНС, наблюдаемой на фоне 
лечения этими препаратами. 

Исследования, выполненные ранее, показали, что 
терапия моксонидином, наряду с эффективным сни-
жением высокого АД, ассоциируется с  уменьшени-
ем избыточной массы тела, повышением чувстви-
тельности к  инсулину, устранением лептинорези-
стентности, улучшением показателей липидного 
и  углеводного обмена [39, 42, 43], что может быть 
дополнительным аргументом в  пользу выбора этого 
препарата у  женщин в  перименопаузе и  в  постме-
нопаузе. В  частности, в  исследовании ALMAZ уста-
новлено, что моксонидин оказывает положительное 
влияние на гомеостаз глюкозы и  наиболее значи-
мыми эти изменения были у  больных с  ЧСС выше 
80 уд./мин, что характерно для пациентов с симпати-
котонией [43]. Особое значение имеет тот факт, что, 
как было показано в исследовании ALMAZ, улучше-
ние чувствительности к инсулину было сопоставимо 
с эффектом метформина и наиболее выражено у па-
циентов с  высоким уровнем симпатической актив-
ности [43].

Органопротективные свойства моксонидина проде-
монстрированы в ряде проспективных когортных ис-
следований. В  частности, в  работе Бахшалиева А. Б. 
и  др. показано, что терапия моксонидином у  жен-
щин с АГ и климактерическим синдромом приводит 
к снижению показателя индекса массы миокарда ЛЖ 
[41]. Отмечено благоприятное изменение других па-
раметров, характеризующих структуру и  функцию 
сердца: уменьшение объема ЛП и параметров, харак-
теризующих диастолическую функцию ЛЖ (IVRT, 
E/A) [42]. Моксонидин уменьшает сосудистую жест-
кость, снижая пульсовое АД у женщин с МС в пост-
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менопаузе [42]. Моксонидин оказывает и  благопри-
ятное влияние на показатели, характеризующие 
функциональное состояние почек у  женщин с  МС 
в пери- и постменопаузе, снижая степень альбуми-
нурии и повышая эффективный почечный плазмо-
ток [44].

Эффективность терапии моксонидином. Прямые 
сопоставления моксонидина и  препаратов других 
классов не выявили различий в  антигипертензив-
ной эффективности [45]. Моксонидин доказал свой 
эффект у женщин с ГБ в перименопаузе и в ранней 
постменопаузе, которым свойственна высокая сим-
патическая активность, препарат также отчетливо 
снижал АД у больных с МС [41, 42, 46]. В многонацио-
нальном открытом наблюдательном исследовании 
MERSY, в  котором изучалась эффективность и  без-
опасность моксонидина у 5603 больных с неконтро-
лируемой АГ и МС, установлено, что терапия моксо-
нидином приводит к  значительному снижению АД, 
однако у  женщин в  постменопаузе АД снижалось 
в несколько меньшей степени по сравнению с дина-
микой этого показателя у  больных до наступления 
постменопаузы [38]. 

В соответствии с современными рекомендациями 
по лечению больных с  АГ большинству пациентов 
с  высоким АД показана комбинированная терапия, 
в состав которой, как правило, следует включать бло-
катор РААС и  блокатор медленных кальциевых ка-
налов или тиазидовый/тиазидоподобный диуретик 
[31]. Эффективность комбинированной антигипер-
тензивной терапии, в  состав которой входит моксо-
нидин, также доказана [47]. Следует отметить, что 
моксонидин можно сочетать с  антигипертензивны-
ми препаратами любых классов. В  частности, при-
менение моксонидина в сочетании с периндоприлом 
и метформином у больных с АГ и предиабетом обе-
спечивало антигипертензивный и вазопротективный 
эффекты, сопоставимый с таковым на фоне терапии 
периндоприлом, индапамидом и  амлодипином [47]. 
Вместе с  тем комбинация периндоприла, моксони-
дина и  метформина может быть предпочтительным 
вариантом фармакотерапии у  больных АГ с  предиа-
бетом, благодаря наличию положительных метаболи-
ческих эффектов такой комбинации [47]. 

В работе Недогоды С. В. и  др. проведена оценка 
антигипертензивного эффекта нефиксированной 
комбинации (периндоприл и  моксонидин) в  дости-
жении целевого АД <130/80 мм рт.ст. и дополнитель-
ной ангиопротекции у пациентов с АГ и МС на фоне 
предшествующей неэффективной комбинированной 
двухкомпонентной антигипертензивной терапии 
[39]. Через 24 нед. терапии моксонидином в  сочета-
нии с  периндоприлом целевое АД <130/80  мм рт.ст. 
достигнуто у 64,7% при дозе моксонидина 0,4 мг/сут. 
и у 63,6% — при дозе 0,6 мг/сут. При этом скорость 
распространения пульсовой волны снизилась, что 

характеризует обратное ремоделирование сосудов 
и уменьшение их жесткости [39].

Следует отметить, что при наличии выраженных 
проявлений климактерического синдрома и  при от-
сутствии противопоказаний для назначения мено-
паузальной гормональной терапии, сочетание 17β- 
эстрадиола и  дигидрогестерона с  моксонидином 
у женщин с ГБ не снижало антигипертензивную эф-
фективность препарата и  сопровождалось уменьше-
нием ОПСС и ГЛЖ [41].

В исследовании MERSY, включавшем 5603 па-
циента, из которых 1856 женщин в  постменопаузе, 
было показано, что переносимость моксонидина 
была хорошей, отмена препарата в  связи с  побоч-
ными явлениями понадобилась лишь 1,1% больных 
[38]. Терапия моксонидином у  87,5% женщин с  АГ 
и  климактерическим синдромом в  перименопаузе 
сопровождается значительным улучшением качества 
жизни: улучшением качества ночного сна и эмоцио-
нального состояния, что, наряду с  нормализацией 
АД, приводит к повышению физической активности 
[46]. У  большинства пациенток, получавших моксо-
нидин, уменьшилась частота приливов, вестибулопа-
тий, плаксивости, головных болей [41].

Моксонидин успешно применяется и  в  неотлож-
ной медицинской практике для лечения неконтро-
лируемой АГ в  случае резкого повышения АД. При 
этом эффективность моксонидина выше у пациентов 
с  гиперсимпатикотонией по сравнению с  больными 
без признаков повышения симпатической активно-
сти [48]. Необходимо подчеркнуть, что средний воз-
раст больных АГ в  исследовании Руксина В. В. и  др. 
ставил 66,8 лет и  большинство пациентов (80%) со-
ставляли женщины. Следует отметить, что ориги-
нальный моксонидин быстрее и  эффективнее сни-
жает высокое АД, чем генерический препарат. Через 
30 мин после однократного приема оригинального 
моксонидина у  пациентов с  гиперсимпатикотони-
ей АД было существенно ниже, чем на фоне приема 
генерика [48]. Эти отличия в  скорости наступления 
клинического эффекта могут быть обусловлены раз-
личиями фармакокинетики оригинального моксони-
дина и  генериков этого препарата, установленными 
Раменской Г. В. и др. [49].

Анализ рутинной клинической практики, про-
веденный в  рамках международного исследования 
STRAIGHT (Selective imidazoline receptor ago nists 
Treat ment Recommendation and Action In Global mana-
gement of HyperTension), показал, что в  Российской 
Федерации частота назначения агонистов имида-
золиновых рецепторов выше, чем в  других странах, 
участвовавших в исследовании [50]. Обычно агонис-
ты имидазолиновых рецепторов назначали в  соста-
ве 3-й линии терапии, но в  Рос сийской Федерации, 
в сравнении с другими странами-участницами исследо-
вания, чаще были рекомендованы в составе 2-й линии 



106

Российский кардиологический журнал 2023; 28 (5)

терапии (48% и 21%) или в качестве монотерапии (15% 
и 5%) [50]. Нередко агонисты I1-ими да золиновых ре-
цепторов в составе двойной терапии комбинировали 
с иАПФ [50]. 

Терапия моксонидином у  женщин с  ГБ в  пери- 
и постменопаузе:

• эффективно снижает высокое АД;
• сочетается с любым классом антигипертензив-

ных препаратов;
• сочетается с менопаузальной гормональной те-

рапией;
• снижает гиперсимпатикотонию; 
• снижает избыточный вес, инсулинорезистент-

ность;
• благоприятно влияет на органы-мишени: умень-

шает ГЛЖ, сосудистую жесткость;
• улучшает качество жизни — уменьшает прояв-

ления климактерического синдрома.

Заключение
Распространенность АГ у  женщин значительно 

увеличивается в пери- и в постменопаузе, в какой-то 
степени это связано со снижением уровня эстроге-
нов, прогестерона и  относительным избытком ан-
дрогенов. Гормональный дисбаланс способствует 
повышению активности СНС, РААС, развитию со-
лечувствительности, инсулинорезистентности, аб-
доминального ожирения и МС. ГБ после менопаузы 
у женщин характеризуется развитием ремоделирова-
ния сердца (гипертрофии миокарда ЛЖ, диастоли-

ческой дисфункции, дилатации ЛП) и  сосудов (по-
вышения ОПСС, увеличения сосудистой жесткости) 
и ассоциированных с этими нарушениями осложне-
ний (ФП, СН с сохраненной ФВ ЛЖ).

Антигипертензивная терапия блокаторами каль-
циевых каналов, тиазидовыми диуретиками и иАПФ 
у  женщин нередко сопровождается нежелательны-
ми эффектами, что требует особых подходов в  ле-
чении этих больных. Использование агонистов I1 -
имидазолиновых рецепторов, в  частности моксони-
дина у  женщин, в  т.ч. в  пери- и  постменопаузе, 
особенно при наличии абдоминального ожирения, 
МС в  составе комбинированной терапии оправда-
но, т.к. наряду с  отчетливым антигипертензивным 
эффектом приводит к  снижению активности СНС, 
избы точной массы тела, инсулинорезистентности, 
улучшению качества жизни  — уменьшению степе-
ни выраженности климактерических расстройств, 
а также к замедлению прогрессирования поражения 
органов-мишеней — сердца и сосудов. Агонисты I1-
ими да зо линовых рецепторов рекомендованы для 
использования у пациентов с АГ в сочетании с МС 
или ожирением в  комбинации с  другими антиги-
пертензивными препаратами [31], т.к. им присущ 
положительный метаболический плейотропный эф-
фект.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье. 
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