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Ингибиторы ангиотензинпревращающего фер-
мента (АПФ) играют важную роль в лечении сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Они являются
препаратами первого ряда в лечении артериаль-
ной гипертензии (АГ), сердечной недостаточнос-
ти, диабетической нефропатии. В международных
исследованиях, результаты которых опубликова-
ны в 1999�2002 гг., продемонстрировано, что пре-
параты этой группы уменьшают частоту ослож-
нений АГ так же эффективно, как диуретики и
β-адреноблокаторы, способность которых улуч-
шать прогноз АГ доказана в многочисленных ис-
следованиях еще 10�20 лет назад.

Îñîáåííîñòè èíãèáèòîðîâ ÀÏÔ ïî ñðàâíåíèþ
ñ äðóãèìè êëàññàìè àíòèãèïåðòåíçèâíûõ
ïðåïàðàòîâ

В Украине ингибиторы АПФ являются наибо-
лее широко используемыми средствами для ле-
чения больных с АГ. Исследование, проведенное
нами с целью оценки приверженности врачей и
больных к различным антигипертензивным препа-
ратам [1], показало, что в 2002 г. среди всех анти-
гипертензивных средств, принимаемых больными
для лечения АГ, 47 % составили ингибиторы АПФ.
Это в 2,2 раза больше, чем в 1998 г., когда препа-
раты этой группы занимали пятую позицию пос-
ле клофелина, адельфана, антагонистов кальция
и β-адреноблокаторов (табл. 1).

В других странах наблюдается аналогичная
тенденция. В Англии, по данным исследования
Health Survey for England, в 1994 г. ингибиторы АПФ
использовали для лечения АГ 26 % больных. В
1998 г. их применение увеличилось почти вдвое и
достигло 50,8 % � наиболее высокого показателя
по сравнению с другими классами антигипертен-
зивных средств.

Очевидно, преимущество применения ингиби-
торов АПФ обусловлено не столько их антигипер-
тензивной эффективностью, сколько хорошей пе-

реносимостью и благоприятным  влиянием на орга-
ны-мишени.

По способности снижать артериальное дав-
ление (АД) ингибиторы АПФ не отличаются от пре-
паратов других классов: β-блокаторов, диурети-
ков, антагонистов кальция, α1-адреноблокаторов
или антагонистов рецепторов ангиотензина II.
Монотерапия всеми указанными препаратами, по
данным большинства исследователей, эффектив-
на у 40�70 % больных с АГ. Однако по способнос-
ти оказывать органопротекторное действие инги-
биторы АПФ превосходят другие антигипертензив-
ные средства: они в большей степени, чем дру-
гие препараты, уменьшают гипертрофию левого
желудочка (ГЛЖ), замедляют развитие нефропа-
тии у больных с АГ и сахарным диабетом, предуп-
реждают прогрессирование сердечной недостаточ-
ности у больных с латентным нарушением систо-
лической функции миокарда. Еще в большей сте-
пени приверженность врачей и больных к ингиби-
торам АПФ обусловлена хорошей переносимос-
тью, что позволяет принимать их в течение дли-
тельного времени без существенного риска тяже-
лых побочных реакций.

Анализ исследований, посвященных оценке
влияния различных классов антигипертензивных
препаратов на поражение миокарда у больных с
АГ, показывает, что большинство авторов счита-
ет ингибиторы АПФ наиболее эффективными сред-
ствами для обратного развития ГЛЖ (табл. 2).

Это связывают с подавлением образования
ангиотензина II, который является мощным фак-
тором роста, стимулирующим развитие ГЛЖ по-
средством ряда прямых и опосредованных меха-
низмов: повышения системного АД и постнагруз-
ки на левый желудочек; задержки натрия и воды с
увеличением преднагрузки; прямого митогенного
действия; усиления синтеза белков внеклеточной
матрицы через стимуляцию фибробластов. Раз-
витие ГЛЖ сопряжено с ухудшением исходов АГ:

© Е.П. Свищенко, 2002



14     Проблемна стаття

увеличением количества внезапных смертей, слу-
чаев сердечной недостаточности и инфаркта ми-
окарда. Напротив, обратное развитие ГЛЖ, как по-
казывают результаты Фремингемского исследо-
вания, ассоциируется с улучшением прогноза за-
болевания.

Вероятно, некоторые препараты могут умень-
шать выраженность ГЛЖ так же или даже более
эффективно, чем ингибиторы АПФ. На это указы-
вают результаты исследования LIVE (1997), в ко-
тором тиазидоподобный диуретик, обладающий
сосудорасширяющими свойствами, � индапамид
� уменьшал ГЛЖ более существенно, чем эналап-
рил. Однако в целом диуретики (кроме индапами-
да) менее эффективны в воздействии на ГЛЖ и
влияют на нее через принципиально другой меха-
низм � уменьшение полости левого желудочка (за
счет снижения притока крови), тогда как ингибито-
ры АПФ преимущественно уменьшают толщину
его стенки.

Эффект ингибиторов АПФ на ГЛЖ проявляет-
ся довольно быстро � уже через несколько меся-
цев после начала терапии. Так в крупном иссле-
довании, включившем 741 больного со стабиль-
ной гипертензией и ГЛЖ, показано, что лечение
периндоприлом (4�8 мг в сутки) в течение трех
месяцев уменьшает индекс массы миокарда ле-
вого желудочка в среднем на 13,5 г/м2 с досто-
верным уменьшением толщины задней стенки
левого желудочка и межжелудочковой перегород-
ки [13].

Кардиопротекторное действие ингибиторов
АПФ подтверждено в крупных многоцентровых ис-
следованиях, таких как HOPE, SAVE, SOLVD. Их
результаты показали, что использование препа-

ратов этой группы уменьшает количество карди-
альных осложнений у больных с высоким риском
сердечно-сосудистых заболеваний. Аналогичные
данные получены у постинфарктных больных (ис-
следования AIRE, TRACE, ISIS-4, GISSI-3): при-
менение ингибиторов АПФ в ранней фазе инфарк-
та миокарда существенно повышает выживае-
мость больных [7].

Помимо кардиопротекторного эффекта, инги-
биторы АПФ оказывают выраженное нефропротек-
торное действие � более существенное, чем диу-
ретики, β-блокаторы, антагонисты кальция. Они
улучшают течение гипертензивной и диабетичес-
кой нефропатии благодаря способности умень-
шать внутригломерулярное давление, специфи-
ческую проницаемость мембраны клубочков и про-
теинурию, а также замедлять развитие гломеру-
лосклероза. Ингибиторы АПФ являются препара-
тами выбора при лечении диабетической нефро-
патии, обусловленной сахарным диабетом I или II
типов [14].

 Àíòèãèïåðòåíçèâíîå äåéñòâèå èíãèáèòîðîâ
àíãèîòåíçèíïðåâðàùàþùåãî ôåðìåíòà

Различные ингибиторы АПФ в целом сопос-
тавимы между собой по способности снижать уро-
вень АД, однако различаются по времени наступ-
ления эффекта, его продолжительности, а также
по тканевой селективности.

Наиболее быстродействующим является кап-
топрил, он же отличается наименьшей продолжи-
тельностью действия. Некоторые данные свиде-
тельствуют о том, что каптоприл уступает другим
препаратам этой группы не только по продолжи-
тельности, но и по выраженности антигипертен-

Таблица 1
Частота предпочтительного назначения различных антигипертензивных препаратов практическими врачами, %

Препарат 1998 г. Препарат 2002 г. 
1. Клофелин 
2. Адельфан 
3. Антагонисты кальция 
4. Бета-блокаторы 
5. Ингибиторы АПФ 
6. Диуретики: всего 
      фуросемид 
      тиазидные 

36 
33 
33 
25 
21 
24 
18 
6 

1. Ингибиторы АПФ 
2. Фиксированные  комбинации   препаратов   
1-го  ряда 
3. Бета-блокаторы 
4. Антагонисты кальция 
5. Препараты 2-го ряда (клофелин, адельфан и др.) 
6. Тиазидные диуретики 

47 
 

39 
27 
24 
22 
8 

 

Таблица 2
Влияние антигипертензивных препаратов на ГЛЖ (уменьшения массы левого желудочка, %)

Автор Ингибиторы  АПФ Антагонисты  
кальция Бета-блокаторы Диуретики 

B. Dahlof, 1992 -15 -8,5 -8 -11 
S. Cruickshank, 1992 -16 -12 -9 -11 
B. Schmieder, 1996 -13 -9 -5 -7 
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зивного действия. Так, прямые сопоставительные
исследования с периндоприлом показали, что кап-
топрил (50�100 мг в сутки) менее эффективен, чем
периндоприл (4�8 мг в сутки): под влиянием кап-
топрила АД нормализуется у 44�57 % больных, в
то время как под влиянием периндоприла � у 67�
80 % [2, 11, 15]. Такие же данные получены при
сравнении периндоприла с эналаприлом: соответ-
ственно 69,5 и 55,6 % больных [24].

Большое значение имеет продолжительность
антигипертензивного действия. Это один из ос-
новных факторов, формирующих приверженность
больных к лечению: чем продолжительнее дей-
ствие препарата (и, соответственно, меньше ко-
личество его приемов в течение суток), тем боль-
ше пациенты расположены к длительному лече-
нию. Пролонгированный эффект препарата важен
также с точки зрения защиты больного от утрен-
него «всплеска» АД, который является одной из
главных причин утренних сердечно-сосудистых ка-
тастроф � инфаркта миокарда, внезапной смерти,
инсульта. Если больной принимает препарат ут-
ром, один раз в течение суток, его концентрация
в крови (и, соответственно, влияние на АД) мо-
жет оказаться слишком низкой в часы наиболь-
шего риска [18]. Общепринятой является оценка
длительности антигипертензивного эффекта пре-
парата по отношению минимум/максимум (trough/
peak, T/P в англоязычной литературе), которое от-
ражает остаточный антигипертензивный эффект
через сутки после его приема. Считают, что он
должен составлять не менее 50�66 % максималь-
ного эффекта, наблюдающегося на пике действия
препарата. Величина отношения Т/Р зависит не
только от особенностей лекарственного средства
(фармакокинетики и способности накапливаться в
тканях), но и от дозы. Так, остаточный эффект ли-
зиноприла в дозе 2,5 мг через сутки после при-
ема составляет только 24 %, а увеличение дозы
до 20 мг повышает его до 57 % [16]. По данным
FDA (Food and Drug Administration, США), ингиби-
торы АПФ с наиболее высокой продолжительнос-
тью действия � это периндоприл (Т/Р=75�100 %)
и трандолаприл (Т/Р=50�90 %) .

Опыт использования периндоприла (Преста-
риум®, «Сервье», Франция) в отделении гиперто-
нической болезни Института кардиологии им. Н.Д.
Стражеско АМН Украины показывает, что при его
применении в дозе 4 мг в сутки в течение 4 недель
коэффициент Т/Р для систолического (САД) со-
ставляет 72 %, для диастолического (ДАД) � 86
%. Увеличение дозы до 8 мг в сутки повышает дли-
тельность антигипертензивного действия до 94 %

для САД и 100 % � для ДАД. Через 48 часов пос-
ле приема последней дозы мы наблюдали оста-
точный эффект, составлявший 46 % максимально-
го действия периндоприла на САД и 58 % � на ДАД.
Эти данные показывают, что через двое суток пос-
ле приема очередной дозы сохраняется около по-
ловины максимального антигипертензивного дей-
ствия периндоприла, что делает его эффективным
и безопасным при лечении больных, периодически
забывающих принимать лекарство.

Очевидно, что продолжительность действия
ингибиторов АПФ зависит от их способности про-
никать в ткани, особенно в ткани сосудов. В связи
с этим следует напомнить, что непрерывный био-
синтез ангиотензина II происходит как в циркули-
рующей крови, так и в различных тканях. Класси-
ческие представления о ренин-ангиотензиновой си-
стеме (РАС) заключаются в том, что образование
ангиотензина II осуществляется через каскад фер-
ментативных реакций, включающих образование
ангиотензина I из ангиотензиногена при помощи
ренина, поступающего в кровь из юкстагломеру-
лярного аппарата почек, и затем � превращение
ангиотензина I в ангиотензин II при помощи АПФ.
Последняя реакция осуществляется преимуще-
ственно в пределах легочного кровообращения, так
как легочный эндотелий � главный источник АПФ,
поступающего в системную циркуляцию. В 80-х
годах прошлого столетия стало очевидным, что
аналогичная РАС функционирует не только в кро-
ви, но и в кровеносных сосудах, почках, сердце,
мозге, желудочно-кишечном тракте, половых же-
лезах � в этих тканях обнаружены все ее компо-
ненты.

Полагают, что функции циркулирующей и тка-
невой РАС различны: первая отвечает за кратко-
срочные эффекты, такие как компенсаторное по-
вышение АД в ответ на кровопотерю или орто-
статическую гипотензию, вторая � за долговре-
менные эффекты: структурную адаптацию мио-
карда и сосудов к хронической гипертензии, под-
держание фильтрационного давления в почечных
клубочках (табл. 3).

В соответствии с этим подавление циркулиру-
ющей РАС с помощью ингибиторов АПФ клиничес-
ки проявляется быстрыми эффектами: снижением
АД, которое хорошо коррелирует с уменьшением
уровня АПФ в плазме, или восстановлением объе-
ма циркулирующей крови при гиповолемии. Подав-
ление тканевой РАС отражается в отдаленных эф-
фектах: длительном поддержании первоначально-
го снижения АД, обратного развития ГЛЖ, восста-
новлении нормальных структурных соотношений в
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сосудах. Тканевые эффекты ингибиторов АПФ тре-
буют проникновения препарата в ткани и локаль-
ного подавления РАС.

Иммунологические исследования показали,
что в ткани сосуда АПФ находится на поверхнос-
ти эндотелиальных клеток в связанном с мембра-
ной состоянии, а также в адвентиции. Медиаль-
ный слой содержит незначительное количество
АПФ [8]. В сердце АПФ локализуется преимуще-
ственно в эндокарде и клапанном аппарате, а так-
же в миокарде. Внутрисердечное образование ан-
гиотензина II в физиологических условиях осуще-
ствляется преимущественно по пути, не связан-
ному с АПФ, � с помощью химаз и других фермен-
тов, которые образуют более 90 % внутрикарди-
ального ангиотензина II [4]. Однако в условиях
ишемии или сразу после развития инфаркта мио-
карда роль АПФ-зависимого пути образования ан-
гиотензина II резко возрастает. Об этом свидетель-
ствует значительное (5-кратное) увеличение кон-
центрации АПФ в сердце, в периинфарктной зоне,
а затем � в области образовавшегося рубца. Раз-
витие постинфарктной гипертрофии миокарда и его
ремоделирование также сопровождаются накоп-
лением АПФ в ткани сердца. Напротив, во внут-
рисосудистом пространстве доминирующим в
любых условиях (как в норме, так и при патоло-
гии) является АПФ-зависимый путь образования
ангиотензина II [8].

Различные ингибиторы АПФ одинаково эф-
фективно подавляют циркулирующий АПФ, о чем
свидетельствуют как биохимические исследова-
ния, так и практически одинаковая степень сни-
жения АД при их применении у больных с АГ. Од-
нако они существенно различаются по тканевой
селективности. Это хорошо видно на примере ли-
пофильных и гидрофильных препаратов: липо-
фильные � периндоприл, рамиприл и эналаприл
� проникают через гематоэнцефалический барь-
ер и накапливаются в ткани мозга, в то время как
гидрофильные � лизиноприл и квинаприл � нет.
Клиническое значение этого факта неясно, так
как гидрофильные и липофильные препараты не

различаются по антигипертензивному действию,
однако очевидно, что способность препарата ак-
кумулироваться в тканях почек, стенки сосуда,
сердца может иметь важное значение для долго-
временных эффектов, таких как длительное под-
держание антигипертензивного действия, норма-
лизация структуры миокарда и сосудов, предуп-
реждение развития нефропатии [9, 25].

Âëèÿíèå èíãèáèòîðîâ ÀÏÔ íà ñòðóêòóðó
è ôóíêöèþ ñîñóäîâ

Ингибиторы АПФ, способные влиять на про-
цессы ремоделирования стенки сосудов, отлича-
ются высокой селективностью к тканям сосудов.
Так, периндоприл, один из наиболее длительно
действующих ингибиторов АПФ с доказанным нор-
мализующим влиянием на структуру сосуда, по-
давляет АПФ в эндотелии и адвентиции так же
эффективно, как и в плазме. Об этом свидетель-
ствуют результаты исследования, выполненного
с использованием сегментов маммарной артерии,
полученной во время аорто-коронарного шунти-
рования у больных с ишемической болезнью сер-
дца (ИБС) [26]. Больные 1-й группы (n=7) в тече-
ние 2�3 недель до операции принимали периндоп-
рил; второй (n=7) � не принимали периндоприл.
Оказалось, что в 1-й группе активность АПФ в плаз-
ме уменьшалась на 70 %, в эндотелии маммар-
ной артерии � на 65 %. Активность АПФ также сни-
зилась в адвентиции � на 65 %.

Эти данные являются хорошим объяснением
для полученных ранее сведений об изменении
структуры сосудов под давлением периндоприла
у больных с АГ [21]. Строение резистивных сосу-
дов изучали морфометрическим методом, гисто-
логический материал получали с помощью био-
псии ягодичной мышцы. Исследование проводи-
ли дважды � до лечения и через 12 месяцев пос-
ле начала антигипертензивной терапии. Были вы-
явлены существенные различия в строении со-
суда в зависимости от вида терапии. Лечение ате-
нололом не влияло на структуру сосуда: его про-
свет оставался уменьшенным, а отношение стен-
ка/просвет � увеличенным. Напротив, терапия ин-
гибитором АПФ периндоприлом устраняла струк-
турные изменения резистивных сосудов, увели-
чивала их просвет и нормализовала отношение
толщины стенки к внутреннему диаметру сосуда.

Важно отметить, что степень снижения АД
была одинаковой на фоне лечения обоими препа-
ратами. Очевидно, нормализация структуры ре-
зистивных сосудов на фоне терапии периндопри-
лом обусловлена не гемодинамическим фактором

Таблица 3
Патофизиологические эффекты активации РАС

Циркулирующая РАС Тканевая РАС 

Кратковременные 
эффекты 

Долговременные 
эффекты 

Реабсорбция  Na и воды  
(альдостерон) 
Вазоконстрикция 
Положительное 
хронотропное действие 

Внутриклубочковая 
гипертензия 
Ремоделирование и 
гипертрофия сосудов 
Гипертрофия миокарда 
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(снижением АД), а влиянием препарата на актив-
ность локальной РАС � подавлением образова-
ния ангиотензина II в эндотелии и адвентиции со-
судов. Влияние периндоприла на уровень АПФ в
наружном слое сосуда, богатом соединительной
тканью, имеет особое значение для уменьшения
концентрации коллагена и выраженности фиброза.

В исследовании [20], проведенном у больных
с АГ, в течение года получавших периндоприл,
была использована трансвенозная биопсия мио-
карда. Изучение строения артериол в биоптате
предоставило прямое подтверждение того, что пе-
риндоприл значительно (в 2 раза) уменьшает вы-
раженность фиброза в периартериолярной ткани.

Еще одно подтверждение способности инги-
биторов АПФ влиять на структуру сосудов полу-
чено недавно в исследовании COMPLIOR [3]. В
исследовании участвовало 1703 больных с АГ, у
которых измеряли скорость пульсовой волны до
и после 6-месячного лечения периндоприлом (4�
8 мг в сутки). Скорость пульсовой волны после
лечения значительно уменьшалась. Это показы-
вает, что даже сравнительно непродолжительное
лечение периндоприлом уменьшает выраженность
структурных изменений в крупных сосудах, повы-
шает их эластичность и податливость. И в этом
исследовании, так же как в морфометрическом ис-
следовании структуры резистивных сосудов, не
обнаружено корреляции между снижением АД и
изменением свойств сосудов. Уменьшение САД
составило в среднем 14 мм рт. ст. Расчеты пока-
зывают, что это предполагает уменьшение скоро-
сти пульсовой волны на 4 %, однако в исследо-
вании COMPLIOR наблюдали более значительное
уменьшение ее скорости � на 9 %. Это указывает
на наличие у периндоприла специфического дей-
ствия на сосуды, не обусловленного гемодинами-
ческим фактором. Очевидно, способность ингиби-
тора АПФ аккумулироваться в тканях органов-ми-
шеней имеет определяющее значение для устра-
нения структурных изменений в них.

Наряду с влиянием на процесс ремоделиро-
вания сосудов, ингибиторы АПФ изменяют их фун-
кциональное состояние. Один из основных пока-
зателей способности сосуда к дилатации � уве-
личение кровотока в предплечье после кратко-
временной ишемии (проба с реактивной гипере-
мией). Ее использование показывает, что при ле-
чении ингибиторами АПФ кровоток в предплечье
может существенно увеличиваться. В эксперимен-
те это свойство демонстрируют практически все
ингибиторы АПФ, однако в клинике у пациентов  с
гипертонической болезнью или ИБС оно подтвер-

ждено только для периндоприла и квинаприла.
Каптоприл, эналаприл, цилазаприл, в отличие от
них, не улучшают кровоток во время этой пробы
[6, 12].

Способность антигипертензивных препаратов
усиливать вазодилатирующие свойства сосудов
и увеличивать кровоток в предплечье во время
пробы с реактивной гиперемией связывают с их
влиянием на функцию эндотелия, который явля-
ется источником мощных сосудорасширяющих
веществ, таких как оксид азота (NO), простацик-
лин и предполагаемый эндотелийзависимый ги-
перполяризующий фактор. Последние, проникая
в близлежащие гладкомышечные клетки, вызыва-
ют их расслабление либо через цепь биохимичес-
ких реакций (NO и простациклин), либо благодаря
гиперполяризации мембраны (гиперполяризующий
фактор). Ингибиторы АПФ способны стимулиро-
вать синтез NO и простациклина в эндотелии. Это
действие опосредовано брадикинином: его локаль-
ное накопление активирует синтез указанных суб-
станций, что обеспечивает улучшение вазодила-
тирующих свойств сосуда, а также снижение спо-
собности гладкомышечных клеток к пролиферации
и миграции.

Повышение уровня брадикинина в плазме и
тканях и опосредованное им образование эндоте-
лиальных релаксирующих факторов является уни-
версальным свойством ингибиторов АПФ. Однако
оно не всегда реализуется в клинически очевид-
ную вазорелаксацию и увеличение кровотока: да-
леко не все ингибиторы АПФ увеличивают крово-
ток в предплечье во время пробы с реактивной
гиперемией (см. выше). Возможно, это связано с
различным влиянием препаратов на биоактив-
ность NO: ее повышение в процессе лечения ин-
гибитором АПФ способствует продвижению моле-
кулы NO из эндотелия в медиальный слой сосу-
да, где через образование циклического гуанидин-
монофосфата она вызывает релаксацию гладкой
мышцы.

Интересно отметить, что антагонисты рецеп-
торов ангиотензина II � препараты, близкие по
механизму действия к ингибиторам АПФ, � в от-
личие от периндоприла и кванаприла, не усили-
вают эндотелийзависмую вазодилатацию у боль-
ных с АГ или ИБС. В исследовании BANF уста-
новлено, что после 8-недельного лечения лозар-
таном у больных с ИБС дилатация плечевой ар-
терии во время пробы с реактивной гиперемией
не усиливается [6]. Аналогичные результаты по-
лучены при исследовании другого антагониста
рецепторов ангиотензина II � телмисартана. От-
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сутствие влияния этих препаратов на эндотелий-
зависимую вазодилатацию, очевидно, обуслов-
лено отсутствием брадикининзависимого меха-
низма образования NO.

Èíãèáèòîðû ÀÏÔ è èíñóëüò: èññëåäîâàíèå
PROGRESS

Антигипертензивная терапия эффективно пре-
дупреждает развитие инсульта. Это доказано в
многочисленных исследованиях с использовани-
ем диуретиков, β-адреноблокаторов, ингибиторов
АПФ, антагонистов кальция и блокаторов рецеп-
торов ангиотензина II. Основным фактором, опре-
деляющим этот эффект, является снижение АД и
уменьшение прямого повреждающего действия ги-
пертензии на сосуды мозга. Вместе с тем сниже-
ние системного АД может сопровождаться ухуд-
шением мозгового кровотока, что хорошо видно
на примере ортостатической гипотензии, часто
наблюдающейся у пожилых людей на фоне лече-
ния диуретиками или у больных любого возраста
при терапии α1-адреноблокаторами. У больных с
острым ишемическим инсультом лечение нимоди-
пином сопряжено с понижением системного АД,
которое коррелирует с ухудшением выживаемос-
ти больных [22]. В отличие от этого, снижение АД
на фоне терапии ингибиторами АПФ не сопровож-
дается ухудшением мозгового кровотока. Так, у
больных с тяжелым атеросклеротическим пораже-
нием внутренних сонных артерий и недавно пере-
несенным ишемическим инсультом лечение инги-
битором АПФ периндоприлом не нарушает ауто-
регуляцию мозгового кровотока и не уменьшает
церебральную перфузию, несмотря на выражен-
ное антигипертензивное действие [5, 23]. Это свя-
зывают с улучшением податливости стенок со-
судов мозга, а также дилатацией экстракраниаль-
ных артерий под влиянием периндоприла.

Исследование PROGRESS (Perindopril Protec-
tion Against Recurrent Stroke Study) проведено с
целью оценки влияния терапии, базирующейся на
использовании ингибитора АПФ периндоприла, на
частоту развития инсультов у больных, которые
уже перенесли инсульт или транзиторное нару-
шение мозгового кровообращения [19]. Известно,
что каждый шестой больной с подобным анамне-
зом переносит повторное нарушение мозгового
кровообращения в течение ближайших 5 лет, при
этом исход повторного инсульта, как правило,
хуже, чем предыдущего [10].

В исследовании приняли участие 6105 боль-
ных и 172 медицинских центра в Азии, Австралии
и Европе. Больные были рандомизированы на две

группы: в 1-ю группу (n=3051) вошли больные, по-
лучавшие активное лечение, во 2-ю (n=3054) �
плацебо. Активное лечение предусматривало гиб-
кий режим, базировавшийся на применении перин-
доприла (4 мг в сутки) с добавлением при необхо-
димости диуретика индапамида (2,5 мг в сутки).
Лечение проводилось двойным слепым методом.
Наряду с периндоприлом, больные получали всю
необходимую терапию (включая антигипертензив-
ную, аспирин, антикоагулянты), которую назнача-
ли им лечащие врачи.

Через 4 года (10 %) 307 пациентов 1-й группы
перенесли повторный инсульт (табл. 4). Во 2-й
группе инсульт перенесли 420 пациентов (13,8 %).
Эти данные указывают на снижение риска инсуль-
та в группе активного лечения на 28 %. Среди
больных, принимавших комбинированную терапию
периндоприлом и индапамидом, снижение риска
повторного инсульта составило 43 %. Расчеты
показывают, что такая терапия, проводимая в те-
чение 5 лет, позволяет предупредить 1 инсульт
при лечении 11 больных. Это превосходит эффек-
тивность первичной профилактики инсультов с по-
мощью антигипертензивной терапии: для того что-
бы предупредить 1 инсульт, необходимо лечить в
течение 5 лет 52 больных с относительно умерен-
ной АГ (ДАД менее 115 мм рт. ст.) или 29 больных
с тяжелой АГ (ДАД более 115 мм рт. ст.) [10].

Помимо влияния на частоту возникновения
инсульта, терапия периндоприлом в исследова-
нии PROGRESS существенно уменьшала (на 38
%) риск развития инфаркта миокарда. Это более
значительное уменьшение риска инфаркта мио-
карда, чем то, которое наблюдали в большинстве
других исследований, посвященных оценке анти-
гипертензивной терапии. Очевидно, оно отражает
кардиопротекторное действие периндоприла, его
способность уменьшать выраженность структур-
ных изменений миокарда и сосудов и повышать
коронарный резерв. Уменьшение риска возникно-
вения инфаркта миокарда и инсульта на фоне те-

Таблица 4
Результаты исследования PROGRESS

Частота возникновения  
в группах, % Исход болезни 

1-й 2-й 
Смерть 10,0 10,4 
Инсульт 10,1** 13,8 
Инфаркт миокарда 

(нефатальный) 
2,0* 3,1 

Все сердечно-сосудис-
тые осложнения 

15,0** 19,8 

Примечание. * � Р<0,05; ** � P<0,0001.
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рапии периндоприлом в исследовании PROGRESS
наблюдали во всех возрастных группах, незави-
симо от уровня АД (и при нормальном, и при по-
вышенном АД), а также у больных с сахарным ди-
абетом и без него. Эти результаты показывают,
что сосудистые и миокардиальные эффекты пе-
риндоприла являются клинически значимыми для
улучшения прогноза у больных с высоким риском
возникновения сердечно-сосудистых осложнений.
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Usage of angiotensin-converting enzyme inhibitors in the treatment of arterial hypertension

E.P. Svishchenko
The article highlights modern concepts of treatment of arterial hypertension (AH) by ACE inhibitors. The results of original
research dedicated to estimate the compliance of physicians and patients to different antihypertensive drugs are presented.
Among all antihypertensive medications ACE inhibitors are the most frequently prescribed in Ukraine (47 %). This is 2,2
times more than in 1998, when the ACE inhibitors took 5th position after Clofelin, Adelfan, calcium channel blockers and beta-
blockers. The explanations for such preference are good tolerance and proven ability to prevent AH complications. The
organ-protective action of ACE inhibitors is underlined. Tissue selectivity of ACE inhibitors is very important for their
antihypertensive and organ-protective efficacy. The duration of renin-angiotensin system blockade is also of paramount
importance. FDA of USA confirmed that perindopril has the largest T/P ratio (75�100 %) among all ACE inhibitors.  Numerous
clinical studies show that perindopril provides effective 24-hours BP decreasing. Due to effective blockade of plasma and
tissue ACE, perindopril is proven to improve cardiovascular remodeling.  In PROGRESS study perindopril-based therapy
decreased risk of stroke by 28 %, myocardial infarction � by 38 % and heart failure � by 26 %.


