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Несмотря на большую работу по профилак-
тике и борьбе с артериальной гипертензией 
(АГ), интерес к этой проблеме не ослабевает, 
что связано с высокой распространенностью 
заболевания и частым развитием осложнений. 
АГ служит причиной 54 % инсультов и 47 % слу-
чаев ишемической болезни сердца (ИБС) в 
мире [33].

В настоящее время лечение пациентов с 
сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), 
в том числе больных АГ, предусматривает воз-
действие, направленное не на один или 
несколько, а на все факторы риска (ФР), суще-
ствующие у конкретного пациента. Появление в 
распоряжении практикующего врача препарата 
с плейотропными свойствами (одновременное 
воздействие на различные ФР) будет способ-
ствовать повышению приверженности пациен-
тов к лечению.

АГ относится к числу наиболее распростра-
ненных хронических неинфекционных заболева-
ний среди взрослого населения с высоким 
риском поражения органов-мишеней: мозговые 
инсульты, инфаркт миокарда (ИМ), первичный 
нефросклероз. За последние 5–10 лет во взгля-
дах ведущих специалистов в области кардиоло-
гии на патофизиологию, диагностику и лечение 
АГ произошли существенные изменения, кото-
рые были отражены в Европейских рекоменда-
циях по диагностике и лечению АГ (2003 г.). 
Окончательно признана полигенность эссенци-

альной АГ, что означает необходимость ее рас-
смотрения не только как болезни хронически 
повышенного артериального давления (АД), но 
и как сложного комплекса взаимосвязанных 
гемодинамических, метаболических и нейрогу-
моральных нарушений [1, 22].

Исторически сложилось так, что большее 
внимание уделяли диастолическому, а не систо-
лическому АД как предвестнику ССЗ и фаталь-
ных исходов. Однако после проведения большо-
го количества обсервационных исследований 
стало очевидно, что сердечно-сосудистая забо-
леваемость и смертность напрямую связаны как 
с систолическим, так и с диастолическим АД 
[38]. Более того, как систолическое, так и диа-
столическое АД показывают независимую связь 
с сердечной недостаточностью (СН), заболева-
нием периферических сосудов и терминальной 
стадией болезни почек [29, 35]. Поэтому повы-
шенное АД должно считаться главным ФР для 
множества сердечно-сосудистых и сопряжен-
ных заболеваний, равно как и для заболеваний, 
ведущих к заметному росту сердечно-сосуди-
стых рисков [18].

Факторы риска развития сердечно-

сосудистых заболеваний

Современные рекомендации по диагности-
ке и лечению ССЗ придают большое значение 
выявлению и коррекции ФР развития патологи-
ческих состояний сердечно-сосудистой систе-
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мы. Эти ФР во многом универсальны, то есть 
характерны для большинства ССЗ, и хорошо 
известны. В настоящее время ФР подразделяют 
на модифицируемые – высокая частота сокра-
щений сердца (ЧСС), ожирение, повышенный 
уровень холестерина, повышенный уровень АД, 
нарушение толерантности к глюкозе или сахар-
ный диабет (СД) 2-го типа, курение, и немоди-
фицируемые – пожилой и старческий возраст, 
мужской пол, расовая принадлежность, отяго-
щенный семейный анамнез, мягкие ФР – агрега-
ционное состояние крови, низкий уровень липо-
протеинов высокой плотности и α-липопротеина, 
высокий уровень С-реактивного протеина, 
мочевой кислоты, тканевого активатора плазми-
ногена-1, фактора некроза опухоли α, интерлей-
кинов и т. д. [1]. Каждый ФР имеет свой удель-
ный вес в вероятности развития того или иного 
ССЗ. При этом сочетанное воздействие несколь-
ких ФР на пациента способствует существенно-
му увеличению риска развития сердечно-сосу-
дистых осложнений (ССО).

Суммарный сердечно-сосудистый риск

В рекомендациях Европейского общества 
гипертензии / Европейского общества кардио-
логов (ЕОГ/ЕОК) 2003 г. подчеркивается, что 
диагноз и лечение АГ должны зависеть от коли-
чественного определения суммарного (или 
общего) сердечно-сосудистого риска. Это пред-
ставление основано на том факте, что преобла-
дающее большинство лиц с АГ имеют дополни-
тельные сердечно-сосудистые ФР в сочетании 
со степенью выраженности повышения АД и 
нарушением обмена глюкозы и липидов [41]. 
Классификация суммарного сердечно-сосуди-
стого риска осталась и в рекомендациях ЕОГ/
ЕОК 2007 г. [42]. Термины низкий, средний, 
высокий и очень высокий риск используют для 
того, чтобы определить приблизительный риск 
сердечно-сосудистой заболеваемости и смерт-
ности за последующие 10 лет. Решения о выбо-
ре стратегии лечения (начало медикаментозно-
го лечения, порог АД и цель лечения, использо-
вание комбинированного лечения, потребность 
в статине и других неантигипертензивных пре-
паратах) целиком зависят от начального уровня 
риска.

Суммарный сердечно-сосудистый риск оце-
нивают путем выявления других ФР, поражений 
органов-мишеней и сопутствующих заболева-
ний или клинических состояний. Необходимо 

выделить следующие новые положения, опре-
деленные в рекомендациях ЕОГ/ЕОК 2007 г.:

1. В список факторов, влияющих на прогноз, 
включен метаболический синдром, так как он 
включает ФР, которые часто сопутствуют АГ, а 
это значительно повышает сердечно-сосуди-
стый риск.

2. Подчеркнута важность определения 
повреждения органов-мишеней, поскольку свя-
занные с АГ субклинические изменения в 
нескольких органах указывают на прогрессиро-
вание в развитии ССЗ.

3. Расширен список почечных маркеров 
повреждения, включены оценка клиренса креа-
тинина по формуле Кокрофта – Голта [9] или 
скорость клубочковой фильтрации по формуле 
MDRD [23].

4. Микроальбуминурию рассматривают как 
необходимый компонент оценки поражения 
органов-мишеней.

5. Концентрическая гипертрофия левого 
желудочка (ЛЖ) идентифицирована как струк-
турный параметр сердца, который значительно 
повышает сердечно-сосудистый риск.

6. Повышенную скорость распространения 
пульсовой волны рассматривают как ранний 
показатель увеличения жесткости крупных арте-
рий.

7. Низкий уровень лодыжечно-плечевого 
индекса (< 0,9) внесен в список как маркер ате-
росклеротического поражения артерий и увели-
ченного суммарного сердечно-сосудистого 
риска.

8. В качестве ФР рассматривают увеличен-
ную ЧСС. Однако из-за широкого диапазона 
принятых значений нормальности ЧСС в состоя-
нии покоя (от 60 до 90 в 1 мин) уточнение поро-
говых значений ЧСС для стратификации сум-
марных сердечно-сосудистых рисков в настоя-
щее время невозможно.

9. Рекомендовано оценивать повреждение 
органов не только до лечения, но и во время 
терапии, так как признаки регресса гипертро-
фии ЛЖ и уменьшение протеинурии указывают 
на сердечно-сосудистую протекцию в результа-
те лечения.

10. При наличии множественных ФР, СД или 
повреждения органов всегда относят пациента с 
АГ к категории высокого риска.

Поскольку субклиническое поражение орга-
нов-мишеней определяет стадию развития ССЗ 
в контексте сердечно-сосудистого континуума, 
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а также выступает ключевым фактором суммар-
ного сердечно-сосудистого риска, поиск при-
знаков поражения органов-мишеней должен 
проводиться тщательно. Имеются убедительные 
доказательства неблагоприятной прогностиче-
ской роли гипертрофии ЛЖ [36], а также толщи-
ны комплекса интима – медиа сонных артерий 
[7]. Без ультразвуковых исследований, направ-
ленных на выявление гипертрофии ЛЖ и увели-
чения толщины сосудов или атеросклеротиче-
ских бляшек, вплоть до 50 % пациентов с АГ 
могут быть ошибочно классифицированы как 
имеющие низкий или умеренный дополнитель-
ный риск, тогда как наличие кардиальных или 
сосудистых повреждений определяет их в груп-
пы с более высоким риском.

Электрокардиография должна быть частью 
стандартного обследования пациентов с высо-
ким АД для того, чтобы определить гипертро-
фию ЛЖ, признаки перегрузки, ишемию, нару-
шения проведения и аритмии, в том числе 
фибрилляцию предсердий (ФП), которые не -
редки у лиц с АГ. 

Эхокардиография

Эхокардиография более чувствительна при 
выявлении гипертрофии ЛЖ и прогнозировании 
сердечно-сосудистого риска, может помочь в 
стратификации риска и в выборе правильной 
терапии [11]. Оценка включает измерения тол-
щины межжелудочковой перегородки, задней 
стенки и конечнодиастолического диаметра ЛЖ, 
а также вычисление индекса массы миокарда 
ЛЖ. Наличие концентрической гипертрофии 
(соотношение относительной толщины стенки к 
радиусу > 0,42 с увеличенной величиной индекса 
массы миокарда ЛЖ) является состоянием, кото-
рое увеличивает риск развития ССЗ наиболее 
значимо. Эхокардиография – это инструмент 
оценки систолической функции ЛЖ. Нарушения 
диастолической функции часто встречаются у 
лиц с АГ и, особенно, у пожилых людей с повы-
шенным АД. Диастолическое наполнение ЛЖ 
можно оценить с помощью допплерэхокардио-
графии при измерении отношения между волна-
ми Е и А трансмитрального потока. Имеются 
данные, что диастолическая дисфункция увели-
чивает риск развития ФП [57]. Наконец, эхокар-
диография представляет информацию о наличии 
и степени увеличения левого предсердия (ЛП), 
которое связано с риском возникновения ФП, 
CCЗ и смерти [31, 34, 60]. 

Эволюция исследований 

атигипертензивных препаратов

Первые рандомизированные плацебокон-
тролированные исследования у больных с тяже-
лой АГ показали, что антигипертензивная тера-
пия существенно снижает сердечно-сосудистую 
заболеваемость и смертность. Наиболее рано 
была продемонстрирована польза снижения 
очень высокого, затем умеренно повышенного 
диастолического АД, позже – высокого систоли-
ческого АД и лечения изолированной систоли-
ческой АГ у пожилых [4, 52].

Исследования так называемого «золотого» 
доказательного периода 1965–1985 гг. доказали 
способность тиазидных диуретиков и β-адре-
нобло каторов снижать сердечно-сосудистую 
заболеваемость и смертность. Тиазидные диу-
ретики и β-адреноблокаторы на долгие годы 
заняли позицию эталонных препаратов в лече-
нии АГ, относительно которых изучали эффек-
тивность новых классов антигипертензивных 
средств. С внедрением в клиническую практику 
антагонистов кальция и ингибиторов ангиотен-
зинпревращающего фермента (АПФ) возник 
вопрос: превосходят ли антигипертензивные 
препараты «новых» классов «старые» по способ-
ности снижать сердечно-сосудистую заболева-
емость и смертность при очевидно равном 
потенциале снижать АД? В результате стала 
развиваться концепция «органопротекция 
по     мимо снижения АД».

Из 14 сравнительных исследований в 11 не 
выявили преимуществ новых классов препара-
тов над традиционной терапией, основанной на 
тиазидных диуретиках или β-адреноблокаторах 
по первичной конечной точке. Исследование 
LIFE [14] показало преимущество терапии, ос -
нованной на лозартане, по сравнению с атено-
лолом у больных АГ с электрокардиографиче-
скими признаками гипертрофии ЛЖ. Ис  -
следование ACCOMPLISH [26] было посвящено 
вопросу об оптимальной фиксированной комби-
нации ингибитора АПФ с антагонистом кальция 
или тиазидным диуретиком – для лечения боль-
ных АГ из группы высокого риска и продемон-
стрировало преимущество комбинации ингиби-
торов АПФ с антагонистом кальция для сниже-
ния риска развития сложной комбинированной 
конечной точки. Однако особенности группы 
наблюдения и ее ограниченная репрезентатив-
ность по отношению к общей популяции боль-
ных АГ поставили вопрос о низкой внешней 
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валидности результатов исследования 
ACCOMPLISH. С проблемой внешней валидно-
сти сопряжено плацебоконтролированное ис -
следование HYVET [6], в которое включали боль-
ных АГ старше 80 лет.

Новые перспективы в сравнении антигипер-
тензивных эффектов препаратов разных клас-
сов открыло исследование ASCOT-CAFE [64]. 
Его результаты показали, что в отношении уров-
ня АД в плечевой артерии, традиционно оцени-
ваемого в исследованиях, эффекты препаратов 
могут не различаться, но на уровне АД в аорте 
различия могут быть существенными и, возмож-
но, значимыми для прогноза.

Таким образом, ключевым уроком клиниче-
ских исследований в области АГ стало понима-
ние первостепенной важности снижения повы-
шенного АД для улучшения прогноза у больных 
АГ. Риск развития ССО снижают антигипертен-
зивные препараты всех 5 классов и их комбина-
ции [44]. Различие сердечно-сосудистых исхо-
дов между режимами лечения объяснили раз-
ницей в достигнутом АД: снижение риска про-
порционально степени снижения АД, даже 
незначительно более высокое АД неизменно 
ассоциируется с большей частотой ССО.

Концепция «АД-независимой 

органопротекции»

Вопрос о потенциальных дополнительных 
класс-специфических свойствах антигипертен-
зивных препаратов, помимо снижения АД улуч-
шающих прогноз при ССЗ, особенно активно 
обсуждался в отношении ингибиторов АПФ 
после завершения исследования HOPE [54, 55]. 
В этом исследовании 9297 пациентов в возрасте 
 55 лет с высоким риском развития ССО неза-
висимо от наличия АГ (исходное АД 139/79 мм 
рт. ст.) были рандомизированы для получения 
рамиприла 10 мг или плацебо. По сравнению с 
плацебо частота первичной комбинированной 
конечной точки была на 22 % (Р<0,001) ниже в 
группе рамиприла, при этом было отмечено 
снижение частоты всех ее составляющих: сер-
дечно-сосудистой смерти – на 26 % (Р<0,001), 
ИМ – на 20 % (Р<0,001), инсультов – на 32 % 
(Р<0,001), смерти от любой причины – на 16 % 
(Р<0,005). Такие результаты на фоне различий 
между показателями АД 3/2 мм рт. ст. в пользу 
рамиприла дали основание для заключения об 
«АД-независимых» органопротекторных эффек-
тах ингибиторов АПФ. Однако особенности 

организации исследования, результаты подис-
следования с использованием 24-часового 
мониторирования АД, показавшие, что различия 
между режимами достигали 11/4 мм рт. ст., ока-
зались аргументами против такого заключения. 
Результаты последующих исследований 
со сходным замыслом – EUROPA [53], PEACE 
[56] – также не подтвердили наличия «особых» 
свойств ингибиторов АПФ при стабильной ИБС. 
В качестве одной из возможных причин обсуж-
далось то, что все эти исследования не были 
истинно плацебоконтролированными: ингиби-
торы АПФ назначали дополнительно к получае-
мой антигипертензивной и другой терапии 
(β-адренобло каторы, антитромбоцитарные и 
липидоснижающие препараты), с доказанной 
эффективностью для вторичной профилактики 
ССО.

Международные руководства по АГ реко-
мендуют все более активные стратегии выявле-
ния и лечения АГ [42, 43]. На протяжении послед-
них лет основным для обсуждения был вопрос 
не столько о более эффективном классе анти-
гипертензивных препаратов, сколько о наибо-
лее эффективной стратегии снижения общего 
риска развития ССО. В 2007 г. в рекомендациях 
ЕОГ/ЕОК [42] был закреплен следующий подход 
к диагностике АГ и решению о начале антиги-
пертензивной терапии: высокий нормальный 
уровень АД (130–139/80–85 мм рт. ст.) мог рас-
сматриваться как АГ и показание к антигипер-
тензивной терапии у лиц с очень высоким 
риском. Однако в 2009 г. была признана пре-
ждевременность таких рекомендаций [43].

Важным для пересмотра этой позиции осно-
ванием стали результаты исследования 
ONTARGET, в которое, как и в исследование 
HOPE, включали пациентов с высоким риском 
ССО независимо от АГ [65]. Понятие «высокий 
риск развития ССО» базируется на эпидемиоло-
гических данных о непрерывном росте риска 
развития ССО, начиная с «догипертонического» 
уровня АД 115/75 мм рт. ст., и объединяет клини-
чески гетерогенные группы пациентов (напри-
мер, больных АГ с множественными ФР, но без 
анамнеза ССО, пациентов с нормальным уров-
нем АД и перенесенным ИМ, инсультом, СД). 
Результаты исследования ONTARGET у больных 
с высоким риском, среди которых АГ имели 
только 69 % лиц, показали, что заключение о 
важности снижения АД для улучшения прогноза 
у больных АГ не может быть автоматически 
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перенесено на пациентов с высоким риском без 
АГ. Более того, в ходе исследования отчетливая 
польза от снижения АД была подтверждена для 
тех пациентов, у которых уровень систолическо-
го АД превышал 140/90 мм рт. ст., в то время как 
при меньшем исходном показателе польза была 
менее отчетлива и сохранялась только для 
инсульта. Сходные результаты были получены и 
в подгруппе больных СД.

Таким образом, результаты исследований с 
назначением антигипертензивной терапии по 
иным, нежели АГ, показаниям или по показанию 
«высокий риск развития ССО независимо от АГ» 
привели к необоснованным сомнениям в осно-
вополагающем принципе лечения АГ: снижение 
повышенного АД как основной инструмент улуч-
шения прогноза при ССЗ. 

Ренин-ангиотензин-альдостероновая 

система

В настоящее время неоспоримым является 
то, что ренин-ангиотензин-альдостероновая 
система (РААС) выступает в качестве непремен-
ного участника сердечно-сосудистого континуу-
ма, начиная с этапа воздействия ФР и завершая 
финальной стадией ССЗ, СН, хронической 
болезни почек. Активность ренина плазмы – 
мощный и независимый ФР развития ССЗ [8]. В 
одном из крупных проспективных исследований 
было убедительно показано, что у пациентов с 
АГ и высоким риском ССЗ, одновременно имею-
щих высокий уровень активности ренина плаз-
мы, прогноз относительно возникновения ИМ 
достоверно хуже, чем у лиц с высоким риском 
развития ССЗ и низкой активностью ренина 
плазмы [5].

Ингибиторы ангиотензинпревращающего 

фермента и их влияние на активность 

ренин-ангиотензин-альдостероновой 

системы

Ингибиторы АПФ стали первой группой пре-
паратов, действующих непосредственно на 
РААС, внедренных в широкую клиническую 
практику [2]. В основе антигипертензивного 
действия ингибиторов АПФ лежит их способ-
ность подавлять активность АПФ (кининазы II) и 
таким образом одновременно влиять на функци-
ональную активность ренин-ангиотензиновой и 
калликреин-кининовой системы. Тормозя актив-
ность АПФ, ингибиторы АПФ уменьшают обра-
зование ангиотензина II и в итоге ослабляют 

основные сердечно-сосудистые эффекты акти-
вации ренин-ангиотензиновой системы, в том 
числе констрикцию артерий и секрецию альдо-
стерона. Тормозя активность кининазы II, инги-
биторы АПФ уменьшают инактивацию брадики-
нина и других кининов и способствуют накопле-
нию этих веществ в тканях и крови. Накопление 
же ангиотензина I способствует повышенному 
его превращению в ангиотензин II [33], оказыва-
ющий вазодилатирующее и натрийуретическое 
действие. При лечении ингибиторами АПФ 
уменьшается также содержание других вазокон-
стрикторных и антинатрийуретических веществ, 
таких как норадреналин, аргинин-вазопрессин, 
эндотелин-1. В то же время при терапии ингиби-
торами АПФ восстанавливается нарушенная 
функция эндотелия, то есть его способность 
высвобождать оксид азота (эндотелийзависи-
мый фактор расслабления).

Таким образом, снижая активность РААС и 
активируя систему брадикинина, ингибиторы 
АПФ проявляют благоприятное антиремодели-
рующее действие, снижая «чашу весов» в сторо-
ну вазодилатирующей, диуретической и анти-
пролиферативной компоненты [30]. Ингибиторы 
АПФ уменьшают смертность, частоту возникно-
вения ИМ, инсультов и СН у больных с высоким 
риском развития ССЗ [54,13].

Среди кардиопротекторных эффектов анти-
гипертензивной терапии большое значение 
имеет способность таковой обеспечивать 
регресс гипертрофии ЛЖ. Данные, полученные 
в адекватно организованных исследованиях, 
показывают, что снижение АД вследствие прие-
ма большинства антигипертензивных препара-
тов или их комбинаций, может сопровождаться 
уменьшением исходно увеличенной массы мио-
карда ЛЖ, и это явление одинаково эффективно 
при терапии ингибиторами АПФ, блокаторами 
рецепторов ангиотензина ІІ (БРА) и антагониста-
ми кальция, а также, вероятно, антагонистами 
альдостерона [11, 46]. Крупномасштабное 
исследование LIFE [15] показало, что уменьше-
ние массы миокарда ЛЖ, вызванное лечением, 
достоверно и независимо связано со снижени-
ем частоты развития основных сердечно-сосу-
дистых событий, инсульта и сердечно-сосуди-
стой и общей смертности, что подтверждает 
результаты других исследований. Не так давно 
внимание было обращено на возможность изу-
чения изменений ЛП при эхокардиографии, 
которые часто коррелируют с гипертрофией ЛЖ 
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[12] и могут быть предикторами сердечно-сосу-
дистых событий [20]. Кроме того, накоплено 
достаточно данных о том, что антигипертензив-
ные препараты могут по-разному воздейство-
вать на риск развития ФП [3].

Артериальная гипертензия и риск развития 

фибрилляции предсердий

АГ является одним из главных ФР развития 
ФП в популяции [30]. ФП увеличивает риск сер-
дечно-сосудистой заболеваемости и смертности 
приблизительно в 2–5 раз с еще более значитель-
ным увеличением риска развития эмболического 
инсульта [24]. Увеличение массы миокарда ЛЖ и 
размеров ЛП были определены как независимые 
детерминанты развития новых случаев ФП [60].

Риск инсульта и системных эмболий у боль-
ных с ФП определяется различными патофизио-
логическими механизмами [63]. Нарушения 
кровотока при ФП характеризуются стазом 
крови в ЛП, снижением скорости кровотока в 
ушке ЛП и наличием спонтанных эхосигналов 
при чреспищеводной эхокардиографии. Ушко 
ЛП – это основной источник тромбоэмболий 
( 90 %) у пациентов с неклапанной ФП. 
Изменения крови при ФП включают в себя акти-
вацию гемостаза и тромбоцитов, а также воспа-
ление и нарушение факторов роста.

Схему оценки риска у пациентов с неклапан-
ной ФП обозначают акронимом CHA2DS2–VASc 
[СН, АГ, возраст  75 лет (удвоение риска), СД, 
инсульт (удвоение риска), заболевание сосудов, 
возраст 65–74 года и женский пол] [37]. 
Предложенная схема предлагает анализ допол-
нительных ФР инсульта, которые могут повлиять 
на решение о назначении антикоагулянтной 
терапии. Больные АГ с указанными изменения-
ми требуют, по-видимому, более интенсивной 
антигипертензивной терапии. При назначении 
лечения антикоагулянтами требуется строгий 
контроль АД, так как инсульт и эпизоды кровоте-
чения встречаются чаще при систолическом АД 
> 140 мм рт. ст. [37]. 

Первоначальной целью лечения пациента с 
АГ является достижение максимального сокра-
щения общего суммарного риска сердечно-
сосудистой заболеваемости и смертности. Тре-
буется лечение всех обратимых ФР, в том числе 
курения, дислипидемии, ожирения или СД, а 
также соответствующее лечение сопутствующих 
клинических состояний вместе с лечением 
повышенного АД как такового.

Лечение фибрилляции предсердий

Лечение ФП предусматривает купирование 
симптомов аритмии и профилактику тяжелых 
осложнений. Методы профилактики осложне-
ний включают антитромботическую терапию, 
контроль частоты желудочкового ритма и адек-
ватное лечение сопутствующих заболеваний 
сердца. Для купирования симптомов могут 
потребоваться кардиоверсия, антиаритмиче-
ская терапия или абляция [17]. 

Выделяют различные патофизиологические 
варианты поражения сердца: гипертрофия, 
ишемия и застойная СН. В каждом из этих случа-
ев рекомендуют избегать применения опреде-
ленных антиаритмических препаратов. У боль-
ных с гипертрофией ЛЖ соталол чаще оказыва-
ет аритмогенное действие. Могут быть исполь-
зованы флекаинид и пропафенон, однако вызы-
вает беспокойство риск их аритмогенного дей-
ствия, особенно у пациентов с выраженной 
гипертрофией ЛЖ (толщина стенки ЛЖ  1,4 см) 
и сопутствующей ИБС. Безопасность и хорошая 
переносимость дронедарона были установлены 
в исследовании, включавшем пациентов с АГ и 
возможной гипертрофией ЛЖ, поэтому его 
можно назначать таким пациентам [51]. При -
менение амиодарона целесообразно, если 
рецидивы ФП продолжают оказывать негатив-
ное влияние на качество жизни пациентов.

Предупреждение или замедление ремодели-
рования миокарда на фоне АГ позволяет избе-
жать развития ФП, снизить частоту рецидивов 
аритмии и ее трансформации в постоянную 
форму [47]. С этой целью применяют ингибиторы 
АПФ, БРА, антагонисты альдостерона, статины и 
омега-3 полиненасыщенные жирные кислоты. 
Ингибиторы АПФ подавляют аритмогенное дей-
ствие ангиотензина II, который стимулирует раз-
витие фиброза и гипертрофии предсердий 
вследствие нарушения утилизации кальция, 
изменения ионных каналов, активации медиато-
ров оксидантного стресса и усиления воспале-
ния. В экспериментальных условиях убедительно 
доказаны антиаритмические и противофиброз-
ные свойства ингибиторов АПФ при ФП [21]. 

Два крупномасштабных исследования при 
АГ [48, 62] показали, что БРА лозартан и валсар-
тан приводят к снижению количества случаев 
вновь выявленной ФП по сравнению с 
β-адреноблокатором атенололом и антагони-
стом кальция амлодипином. Снижение количе-
ства случаев вновь возникшей ФП также наблю-
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дали в трех исследованиях пациентов с СН, в 
которых ингибитор АПФ эналаприл [61] или БРА 
кандесартан [16] и валсартан [40] сравнивали с 
плацебо в качестве дополнительной терапии. В 
исследовании LIFE снижение количества новых 
случаев ФП коррелировало с регрессом гипер-
трофии ЛЖ [45].

В метаанализах отмечено преимущество 
терапии на основе ингибиторов АПФ и БРА, 
однако только в одном исследовании было 
выявлено статистически значимое снижение 
относительного риска развития ФП на 25 % 
[27]. Эта тенденция, в основном, отражала сни-
жение впервые выявленной ФП (на 33 %) при 
лечении лозартаном по сравнению с атеноло-
лом в исследовании LIFE, в которое включили 
пациентов с гипертрофией ЛЖ [62]. Тем не 
менее, результаты последующего исследова-
ния VALUE [48] и ретроспективных исследова-
ний показали, что терапия на основе ингибито-
ров АПФ или БРА позволяет задержать разви-
тие ФП у пациентов с АГ, в том числе в обычной 
клинической практике.

Менее крупные исследования изучали 
эффективность БРА в профилактике рецидивов 
ФП у больных с предшествующими эпизодами 
аритмии. В них наблюдали благоприятный 
эффект ирбесартана по сравнению с плацебо 
[39] и лозартана по сравнению с амлодипином 
[19], в обоих исследованиях терапию проводили 
на фоне амиодарона. В нескольких небольших 
проспективных рандомизированных исследова-
ниях зарегистрировали, что ингибиторы АПФ и 
БРА в сочетании с антиаритмическими средства-
ми, обычно амиодароном, оказывают дополни-
тельное благоприятное влияние на снижение 
риска рецидивов ФП после кардиоверсии по 
сравнению с антиаритмической терапией [49].

В метаанализе, рассматривавшем опубли-
кованные данные о первичной и вторичной про-
филактике ФП, показано, что ингибиторы АПФ и 
БРА уменьшали частоту эпизодов в одинаковой 
степени как у больных с пароксизмальной ФП, 
так и при застойной СН [25]. 

Ингибитор ангиотензинпревращающего 

фермента эналаприл

Эналаприл относится к числу ингибиторов 
АПФ, которые, по данным крупных исследова-
ний, снижают смертность [54]. В исследовании 
[32] изучали связь между эффективностью дли-
тельной терапии амиодароном (100–

200 мг/сут), комбинированной с ингибитором 
АПФ (эналаприл в дозе 5 мг/сут), и развитием 
структурного ремоделирования предсердий у 
пациентов с пароксизмальной ФП. 58 пациентов 
(средний возраст (68±8) лет) с ФП, рефрактер-
ной к двум и более антиаритмическим препара-
там I класса, которых наблюдали в течение 
(43±18) мес, распределили на две группы: при-
нимавших амиодарон на фоне терапии энала-
прилом (группа А, n=25) и леченных одним ами-
одароном (группа Б, n=33). Оценка эффектив-
ности комбинированной терапии показала, что 
через 12 и 24 мес доля пациентов без рецидивов 
ФП составила соответственно 80 и 64 % в группе 
А и 45 и 30 % в группе Б (Р<0,05). Доля пациен-
тов с переходом в постоянную ФП – 20 % в груп-
пе А и 48,5 % в группе Б (Р<0,05). В группе Б 
размер ЛП был достоверно больше после лече-
ния амиодароном ((40,2±6,3) мм), чем в исходе 
((35,2±6,6) мм) (Р<0,01), тогда как не было 
достоверных различий в размере ЛП до и после 
терапии амиодароном в группе А (соответствен-
но (39,1±5,0) мм по сравнению с (41,0±5,0) мм). 
Результаты исследования убедительно показа-
ли увеличение эффективности терапии амиода-
роном в сохранении синусового ритма и предот-
вращении структурного ремоделирования пред-
сердий у больных с пароксизмальной ФП на 
основе ингибитора АПФ – эналаприла. 

Следующее проспективное и контролиро-
ванное исследование [59] было посвящено 
определению возможностей применения энала-
прила для улучшения исхода кардиоверсии и 
способности сохранения синусового ритма 
после восстановления длительно персистирую-
щей ФП. Пациенты с персистирующей ФП дли-
тельностью более 3 мес были распределены на 
получающих амиодарон (200 мг per os 3 раза в 
день; группа I, n=75) и принимающих ту же дозу 
амиодарона и эналаприл (10 мг дважды в день; 
группа II, n=70) в течение 4 нед перед проведе-
нием наружной кардиоверсии. Конечной точкой 
было время возникновения первого рецидива 
ФП. У 125 (86,2 %) пациентов с ФП был восста-
новлен синусовый ритм. В группе II наблюдали 
тенденцию к низкой частоте раннего развития 
рецидива ФП по сравнению с группой I (соответ-
ственно 4,3 и 14,7 %, Р=0,067). Результаты ана-
лиза Каплана – Мейера показали более высокую 
вероятность сохранения синусового ритма к 
4-й неделе в группе II (84,3 по сравнению с 
61,3 %, Р=0,002), а также в последующем сред-
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нем периоде 270 дней (74,3 по сравнению с 
57,3 %, Р=0,021), чем у пациентов в группе I. 
Результаты исследования подтвердили, что 
дополнительное назначение эналаприла к анти-
аритмической терапии амиодароном уменьшает 
частоту ранних и подострых рецидивов аритмии 
и способствует последующему длительному 
сохранению синусового ритма после кардио-
версии персистирующей ФП.

ФП часто встречается у пациентов с СН и 
является предиктором заболеваемости и смерт-
ности в популяции. Недавние эксперименталь-
ные исследования продемонстрировали элек-
трическое и структурное ремоделирование 
предсердий с увеличением фиброза у животных 
с СН и предположили предупреждающий эффект 
ингибиторов АПФ на развитие ФП. С целью под-
тверждения гипотезы, согласно которой ингиби-
торы АПФ предотвращают развитие ФП у паци-
ентов с СН, был проведен ретроспективный ана-
лиз пациентов из Монреальского института 
сердца, включенных в исследование по изуче-
нию дисфункции ЛЖ [61]. Исходные характери-
стики были получены из базы данных SOLVD. 
Последующий период наблюдения составлял в 
среднем (2,9±1,0) года. Из 391 пациента 374 
были с синусовым ритмом в момент рандомиза-
ции; из них 186 получали эналаприл и 188 – пла-
цебо. Исходные характеристики не различались 
в обеих группах, за исключением более высокой 
частоты предшествующего ИМ в группе боль-
ных, получавших эналаприл. У 55 пациентов воз-
никла ФП в течение последующего периода 
наблюдения: у 10 (5,4 %) в группе больных, полу-
чавших эналаприл, и у 45 (24 %) – в группе пла-
цебо (Р<0,0001). Путем применения мультива-
риантного анализа Кокса показано, что энала-
прил по сравнению с плацебо был более значи-
тельным предиктором снижения риска ФП 
(отношение вероятностей 0,22; 95 % ДИ 0,11–
0,44; Р<0,0001). Результаты исследования сви-
детельствовали о том, что лечение с использо-
ванием ингибитора АПФ эналаприла существен-
но снижает риск развития ФП у пациентов с 
дисфункцией ЛЖ.

В исследовании, посвященном изучению 
дисфункции ЛЖ (SOLVD), было установлено, 
что эналаприл снижал смертность у пациентов 
с симптомной систолической дисфункцией ЛЖ 
в течение периода наблюдения. Целью 12-лет-
него наблюдения в исследовании SOLVD [28] 
было установить, подтверждается ли снижение 

смертности у пациентов с СН на фоне терапии 
эналаприлом и наблюдается ли последующее 
уменьшение смертности среди лиц с асим-
птомной дисфункцией ЛЖ. Из 6797 пациентов, 
включенных в исследование SOLVD, 5165 вы -
жили к моменту завершения исследования. К 
моменту завершения было обработано 99,8 % 
информации относительно первично включен-
ных участников. В профилактическом клиниче-
ском исследовании в группе эналаприла умер-
ло 50,9 % (1074/2111) пациентов по сравнению 
с 56,4 % (1195/2117) в группе плацебо (тест 
Вилкоксона Р=0,001). В лечебном исследова-
нии в группе эналаприла умерло 79,8 % 
(1025/1285) больных по сравнению с 80,8 % 
(1038/1284) в группе плацебо (тест Вилкоксона 
Р=0,01). Снижение сердечно-сосудистой смер-
ти было достоверным и аналогичным в обоих 
исследованиях. Когда объединили данные про-
филактического и лечебного исследования, 
соотношение риска развития смерти было 0,9 
для группы эналаприла по сравнению с группой 
плацебо (95 % ДИ 0,84–0,95; тест Вилкоксона 
Р=0,0003). Эналаприл увеличивал среднюю 
продолжительность жизни на 9,4 мес в комби-
нированном исследовании (95 % ДИ 2,8–16,5; 
Р=0,004). Результаты исследования показали, 
что терапия с использованием эналаприла в 
течение 3–4 лет приводит к улучшению выжива-
емости у пациентов с систолической дисфунк-
цией ЛЖ, с важным возрастанием вероятности 
выживания у этих больных. 

Выводы

Главным результатом завершившихся ран-
домизированных клинических исследований 
при артериальной гипертензии являются убеди-
тельные доказательства того, что снижение 
риска развития середечно-сосудистых заболе-
ваний и их осложнений у больных с артериаль-
ной гипертензией пропорционально степени 
снижения артериального давления. Накоплены 
данные о благоприятном влиянии блокады 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
на важные для улучшения прогноза нарушения: 
дисфункцию эндотелия, толщину комплекса 
интима – медиа, гипертрофию левого желудоч-
ка, микроальбуминурию. Снижение артериаль-
ного давления, регресс гипертрофии левого 
желудочка или признаков атеросклеротической 
бляшки в сонной артерии являются теми поло-
жительными аспектами лечения, которые могут 
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играть важную роль в повышении приверженно-
сти пациентов к лечению. 

Имеются достаточно убедительные доказа-
тельства, касающиеся значительного снижения 
частоты развития впервые выявленной фибрил-
ляции предсердий при лечении ингибиторами 
ангиотензинпревращающего фермента и блока-
торами рецепторов ангиотензина ІІ у больных с 
дисфункцией и гипертрофией левого желудоч-
ка. Показано благоприятное влияние ингибито-
ров ангиотензинпревращающего фермента в 
сочетании с антиаритмической терапией на риск 
рецидивов фибрилляции предсердий после 
кардиоверсии. По-прежнему противоречивы 
данные, обосновывающие применение ингиби-
торов ангиотензинпревращающего фермента у 
пациентов с фибрилляцией предсердий при 
минимальных изменениях сердца. Пред -
ставленные результаты исследований под-
тверждают, что комбинированная терапия с 
использованием амиодарона и ингибитора 
ангиотензинпревращающего фермента энала-
прила предупреждает не только рецидив 
фибрилляции предсердий, но и структурное 
ремоделирование предсердий у пациентов с 
пароксизмальной и персистирующей фибрил-
ляцией предсердий.
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Можливості застосування інгібіторів ангіотензинперетворювального ферменту в пацієнтів 
з гіпертонічною хворобою і неклапанною фібриляцією передсердь: фокус на еналаприл

А.М. Соловьян 

ДУ «Національний науковий центр ”Інститут кардіології ім. акад. М.Д. Стражеска” НАМН України», Київ

В огляді представлено чинники ризику розвитку серцево-судинних захворювань, стратифікація серцево-
судинного ризику у хворих на артеріальну гіпертензію, дані щодо впливу інгібіторів ангіотен-
зинперетворювального ферменту на активність ренін-ангіотензин-альдостеронової системи і їх 
ефективності при лікуванні артеріальної гіпертензії та фібриляції передсердь неклапанною генезу. 
Показано сприятливий вплив терапії з використанням аміодарону та еналаприлу в пацієнтів з пароксиз-
мальною і персистентною формами фібриляції передсердь.

Ключові слова: артеріальна гіпертензія, фібриляція передсердь, чинники ризику, інгібітори 
ангіотензинперетворювального ферменту, еналаприл.

The possibilities of using of angiotensin-converting enzyme inhibitors in patients with 
hypertension and non-valvular atrial fibrillation: focus on enalapril

A.N. Solovyan

National Scientific Center «M.D. Strazhesko Institute of Cardiology, MAS of Ukraine», Kyiv, Ukraine 

This review presents risk factors of development of cardiovascular diseases, stratification of cardiovascular risk 
in patients with arterial hypertension, the data regarding influence of angiotensin-converting enzyme inhibitors 
upon activity of the renin-angiotensin-aldosterone system and their effectiveness in treatment of atrial hyperten-
sion and non-valvular atrial fibrillation. Beneficial influence of treatment with amiodarone and enalapril in 
patients with paroxysmal and persistent atrial fibrillation is shown.

Key words: arterial hypertension, atrial fibrillation, risk factors, angiotensin-converting enzyme inhibitors, 
enalapril. 




