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Е. А. Юршевич 

Белорусская медицинская академия последипломного образования, г. Минск 

Артериальная гипертензия (АГ) рассматривается как наиболее важный курабельный фактор риска це-
реброваскулярной патологии. АГ приводит к развитию функциональных и структурных изменений в сосу-
дах, что обуславливает ремоделирование сосудистой стенки и развитие эндотелиальной дисфункции. Нару-
шение функционирования ренин-ангиотензиновой системы вызывает аналогичные изменения в сосудистой 
стенке даже при отсутствии явной АГ. Антигипертензивные препараты, которые воздействуют на различ-
ные звенья ренин-ангиотензиновой системы, являются наиболее перспективными средствами у пациентов с 
сосудистыми факторами риска. 

Ключевые слова: АГ, артериальное давление, антигипертензивная терапия, ингибиторы АПФ, ремоде-
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RATIONAL ANTIHYPERTENSIVE THERAPY 
IN PATIENTS WITH CEREBROVASCULAR DISEASES 

E. A. Yurshevich 

Byelorussian Medical Academy of Post-graduate Study, Minsk 

Arterial hypertension (AH) has been obtained the most significant curable cerebrovascular disease risk factor. 
AH has led to the functional and structural changing progress in the vessels that has caused vessel wall remodeling and 
endothelial dysfunction development. Renin-angiotensun system disturbances has resulted in the analogical vessel chang-
ing in spite of the obvious AH persistence. Antihypertensive remedies has influenced over different points of the renin-
angiotensun system, that has been sure the most perspective agents for the patients with vascular risk factors. 

Key words: AH, arterial pressure, antihypertensive therapy, ACE-inhibitors, remodeling, atherosclerosis, endo-
thelial dysfunction. 

 
 
Цереброваскулярная патология является од-

ним из приоритетных направлений современной 
неврологии. Ежегодно в мире переносят инсульт 
около 10 млн. человек. Каждые 1,5 мин кто-то из 
россиян впервые переносит инсульт [1]. Со-
гласно международным эпидемиологическим 
исследованиям, в большинстве стран инсульт 
занимает второе-третье место в структуре об-
щей смертности населения [1, 2]. Инсульт яв-
ляется лидирующей причиной инвалидизации 
населения. Прямые и непрямые расходы на 
одного больного с инсультом, по данным ВОЗ, 

составляют в среднем 55–73 тыс. американ-
ских долларов в год. Общая стоимость затрат 
на проблему инсульта в странах Западной Ев-
ропы и США составляет 2–3 % от бюджета, 
выделенного на социальное обеспечение [3]. В 
связи с этим особое внимание уделяется про-
филактике инсульта, а именно коррекции од-
ного из ведущих сосудистых факторов риска — 
артериальной гипертензии (АГ). 

АГ является наиболее распространенным и 
значимым модифицируемым фактором риска 
развития цереброваскулярной патологии неза-
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висимо от географического региона и этниче-
ской принадлежности населения [1]. Считает-
ся, что АГ страдает от 60 до 71 % людей стар-
ше 75 лет [4]. Среди лиц с АГ вероятность раз-
вития инсульта повышена в 2–4 раза [5]. От 40 
до 90 % пациентов, перенесших инсульт, перед 
сосудистой катастрофой имели повышенное 
АД [6, 7]. 

Установлено, что риск развития инсульта 
имеет линейную логарифмическую зависи-
мость от уровня диастолического и систоличе-
ского артериального давления (АД) [8, 9]. 
Возможности суточного мониторирования по-
казали существенное значение нарушенной су-
точной вариабельности АД, в частности, вы-
раженного предутреннего подъема, высоких 
суточных градиентов АД и отсутствия ночного 
снижения АД, что во многом связывалось с 
колебаниями сосудистого тонуса [10, 11]. Су-
ществует и другая точка зрения, согласно ко-
торой опасность развития цереброваскулярных 
нарушений зависит в большей степени от про-
должительности АГ, чем от «уровневого эффек-
та» АД. Большинство случаев инсульта были за-
регистрированы среди лиц с «пограничной» 
или «мягкой» АГ [12]. При этом польза от 
снижения АД отмечена как у лиц с повышен-
ным АД, так и у «нормотензивных» пациентов. 
Поэтому, несмотря на то, что более высокий 
уровень АД предполагает более высокий отно-
сительный риск развития инсульта, современ-
ные данные склоняют в пользу концепции о 
том, что длительное  течение АГ имеет боль-
шее значение для развития инсульта, чем од-
номоментное повышение АД [13, 14]. 

АГ и ее медиаторы оказывают значитель-
ное негативное влияние на молекулярные и 
клеточные процессы в ткани головного мозга, 
что приводит к развитию хронической цереб-
ральной ишемии [1, 15]. В настоящее время АГ 
рассматривается как сложнейший комплекс 
нейрогуморальных, гемодинамических и мета-
болических факторов, взаимоотношение кото-
рых трансформируется во времени, что опре-
деляет не только возможность перехода одного 
варианта течения АГ в другой у одного и того 
же больного, но и заведомую упрощенность 
представлений о монотерапевтическом подхо-
де к лечению больных с АГ [12]. Серьезное 
внимание во взглядах на АГ уделяется метабо-
лическим факторам, число которых увеличива-
ется по мере накопления знаний и возможно-
стей лабораторной диагностики (глюкоза, ли-
попротеиды, С-реактивный белок, тканевой ак-
тиватор плазминогена, инсулин, гомоцистеин и 
другие) [13, 16]. К началу XXI века отчетливо 
выделилось направление, которое включило в 
себя накопленный опыт фундаментальных раз-
работок и сосредоточило внимание клиници-

стов на новом объекте — эндотелии. Эндоте-
лий рассматривается как орган-мишень АГ, 
первым подвергающийся контакту с биологи-
чески активными веществами и наиболее рано 
повреждающийся при АГ. С другой стороны, 
эндотелий реализует многие звенья патогенеза 
АГ, непосредственно участвуя в повышении АД 
[13]. Основой нового клинического направления 
стал тезис о необходимости коррекции дисфунк-
ции эндотелия как показателе адекватности ан-
тигипертензивной терапии. Данный вывод явля-
ется принципиальным еще и потому, что глав-
ные факторы риска инсульта, такие как гиперхо-
лестеринемия, АГ, сахарный диабет, курение, 
гипергомоцистеинемия сопровождаются нару-
шением эндотелийзависимой вазодилатации. 
Длительное существование АГ включает основ-
ные механизмы развития хронического патоло-
гического (нейродегенеративного) процесса в 
ткани мозга: хроническое воспаление, изменение 
проницаемости гематоэнцефалического барьера 
(ГЭБ) и аутоиммунизацию организма к собст-
венным нейроспецифичным белкам с после-
дующим вторичным аутоиммунным поврежде-
нием головного мозга, митохондриальную дис-
функцию и оксидантный стресс, апоптоз и дефи-
цит трофических факторов [1]. 

Важная роль в патогенезе цереброваску-
лярных расстройств у больных с АГ принад-
лежит нарушению ауторегуляции мозгового 
кровотока: сосуды головного мозга адаптиру-
ются к более высоким уровням системного АД. 
Этот феномен получил название адаптации ау-
торегуляции мозгового кровотока. Смещение 
нижнего предела ауторегуляции вправо озна-
чает, что у лиц с АГ острая ишемия головного 
мозга возникает при более высоких значениях 
среднего системного АД. Клинически это про-
является тем, что у больных АГ симптомы и 
признаки гипоперфузии головного мозга насту-
пают при быстром снижении системного АД до 
такого уровня, который легко переносится 
больными без АГ [12]. Чтобы избежать разви-
тия ишемии головного мозга у больных с АГ, 
при лечении гипертонического криза рекомен-
дуется снижать высокое АД не более чем на 25 % 
от исходного уровня за 2–3 часа [12, 17]. 

Для оценки состояния ауторегуляции в кли-
нике проводят транскраниальную допплеро-
графию (ТКДГ) со следующими функциональ-
ными пробами: проба с СО2 или гиперкапни-
ческая (breath-holding test), проба с ацетазол-
амидом, физические пробы, пробы с вазоак-
тивными препаратами [18, 19, 20]. 

При АГ в мозговых артериях наряду с функ-
циональными нарушениями происходят струк-
турные изменения, которые названы ремодели-
рованием. Под термином «ремоделирование», 
пришедшим на смену понятиям гипертрофии 
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левого желудочка (ЛЖ) и гипертрофии сосу-
дистой стенки, подразумевается комплекс де-
структивных, адаптивных и репаративных ре-
акций, вовлекающих сосуды любого диаметра — 
как крупные экстра- и интракраниальпые, так и 
более мелкие (до 500 мкм в диаметре) артерии 
и сосуды микроциркуляторного русла. Ремоде-
лирование сердечно-сосудистой системы есть 
неизменный атрибут АГ, являясь, с одной сто-
роны, ее осложнением, с другой — фактором 
прогрессирования заболевания, важным меха-
низмом, ответственным за изменение сосуди-
стого резерва и ауторегуляции церебрального 
кровотока, развитие атеросклероза [1, 13, 14]. 
Пролиферативные нарушения изменяют эла-
стичность и растяжимость сосудов, усиливают 
проявления атеросклероза. Нарушения стенки 
магистральных сосудов головы при АГ вклю-
чают развитие дисфункции эндотелия, утол-
щение комплекса интима-медиа, прежде всего 
сонных артерий, и как следствие, прогрессиро-
вание атеросклероза и формирование атерот-
ромбоза [21]. В настоящее время индекс инти-
ма-медиа признан необходимым показателем 
развития атеросклеротического процесса, из-
меряемым и мониторируемым при проведении 
дуплексного сканирования сосудов [1, 20]. Из-
мерение толщины комплекса интима-медиа в 
динамике позволяет сделать вывод об эффек-
тивности антигипертензивной терапии, по-
скольку целью современной терапии АГ явля-
ется не только нормализация АД, но и обрат-
ное развитие структурных изменений в сосудах, 
запущенных патологическим процессом [22]. 

Результаты последних исследований пока-
зывают, что медиаторы АГ, такие как ангио-
тензин (АТ) II, могут влиять на риск заболева-
ния инсультом независимо от повышения АД. 
Дисфункция ренин-ангиотензиновой системы 
выступает основным фактором развития це-
реброваскулярных эффектов АГ [23, 24]. Ан-
гиотензин II является ключевым медиатором в 
механизмах АГ. Он оказывает воздействие по-
средством специфических G-протеинсвязанных 
рецепторов — АТI и АТII. Рецепторы АТI опо-
средуют процессы сужения сосудов, сосуди-
стой пролиферации и воспаления, тогда как 
рецепторы АТII — процессы расширения со-
судов, способствуют индукции апоптоза и по-
давляют пролиферацию.  

Таким образом, предполагается, что ре-
цепторы АТI опосредуют вредоносные эффек-
ты ангиотензина II, в то время как рецепторы 
АТII потенциально протекторные. Ангиотен-
зин II имитирует воздействие, оказываемое АГ 
на церебральные сосуды: структурно стимули-
рует сосудисто-мозговую гипертрофию и ре-
моделирование сосудов, функционально изме-
няет ауторегуляцию, подавляет эндотелийза-

висимое расслабление и разрушает ГЭБ. Важ-
но отметить, что некоторые цереброваскуляр-
ные воздействия ангиотензина II не зависят от 
повышения АД [1, 24]. 

Способность антигипертензивных препа-
ратов усиливать вазодилатируюшие свойства 
сосудов связывают с их влиянием на функцию 
эндотелия, который является источником мощ-
ных сосудорасширяющих веществ, таких как ок-
сид азота (NО), простациклин и эндотелийза-
висимый гиперполяризующий фактор [13, 25]. 
Ингибиторы ангиотензинпревращающего фер-
мента (АПФ) способны стимулировать синтез 
NО и простациклина в эндотелии. Это дейст-
вие опосредовано брадикинином: его локаль-
ное накопление активирует синтез указанных 
субстанций, что обеспечивает улучшение ва-
зодилатирующих свойств сосуда, а также сни-
жение способности гладкомышечных клеток к 
пролиферации и миграции. Повышение уровня 
брадикинина в плазме и тканях и опосредован-
ное им образование эндотелиальных релакси-
рующих факторов являются универсальным 
свойством ингибиторов АПФ. Однако оно не 
всегда реализуется в клинически очевидную ва-
зорелаксацию и увеличение кровотока: далеко не 
все ингибиторы АПФ повышают кровоток. Воз-
можно, это связано с разным влиянием препара-
тов на биологическую активность NО [1, 24]. 

Терапевтические стратегии 
Показано, что использование популяцион-

ной антигипертензивной стратегии (снижение 
диастолического АД во всей популяции на 2 %) 
или целевой стратегии антигипертензивной тера-
пии (снижение на 7 % диастолического АД у лиц 
с его исходным уровнем выше 95 мм рт. ст.) по-
зволяет предотвратить одну из 6 смертей от ин-
сульта и одну из 20 смертей от ишемической бо-
лезни сердца [1]. Оценка дисфункции эндотелия 
как нарушения эндотелийзависимой вазодилата-
ции вследствие снижения синтеза NО, в свою 
очередь, требует пересмотра терапевтических 
стратегий для больных с АГ с целью профилак-
тики или уменьшения повреждений сосудистой 
стенки. Уже показано, что улучшение функции 
эндотелия предшествует регрессу структурных 
атеросклеротических изменений. Отказ от куре-
ния, нормализация диеты, дозированные физиче-
ские нагрузки, прием антиоксидантов (витамин Е, 
С), улучшение контроля гликемии, нормализация 
липидного профиля — все это приводят к улуч-
шению функции эндотелия [13, 26, 27]. 

Любой из широко используемых гипотен-
зивных препаратов (ингибитор АПФ, блокато-
ры рецепторов к АТI, блокаторы кальциевых 
каналов, β-адреноблокаторы (β-АБ), мочегон-
ные средства) снижает риск заболевания инсуль-
том, причем большему снижению АД соответст-
вует большее уменьшение риска. Вероятнее все-
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го антигипертензивная терапия предотвращает 
все виды церебральной ишемии [1, 2, 5]. 

Анализ 14 клинических исследований на 
примере 37 тыс. обследованных показал, что по-
сле 5 лет приема диуретиков и -АБ в качестве 
гипотензивных препаратов среднее диастоличе-
ское АД уменьшилось на 5–6 мм рт. ст., снижение 
заболеваемости инсультом составило 35–40 %, 
ИБС — 20–25 % [4]. Основная задача в настоящее 
время – выбор наиболее адекватного антигипер-
тензивного препарата, действие которого было бы 
направлено на основные структурные и функцио-
нальные изменения в церебральных артериях, а 
не только  на нормализацию АД. 

На основании большого количества круп-
ных многоцентровых исследований можно 
сделать вывод, что ингибиторы АПФ доказали 
свою высокую эффективность и безопасность 
[1, 14, 23, 24, 26, 27]. Результаты клинических 
и экспериментальных исследований позволяют 
утверждать, что фармакологическая стратегия 
торможения активности ренин-ангиотензиновой 
системы уменьшает риск развития инсульта 
существеннее, чем этого можно ожидать толь-
ко от снижения АД [1, 17, 24]. 

Прямых доказательств благоприятного влия-
ния антигипертензивной терапии на ремодели-
рование мозговых артерий у больных АГ нет, 
хотя в ряде исследований было показано, что 
антигипертензивные препараты, особенно ин-
гибиторы АПФ, способны вызывать регрессию 
гипертрофии средней оболочки перифериче-
ских артериол и увеличивать их просвет. У 
больных АГ о благоприятном влиянии антиги-
пертензивной терапии на ремоделирование моз-
говых артерий судят косвенно — по изменению 
нижнего предела ауторегуляции мозгового кро-
вотока. В результате терапии ингибиторы АПФ 
больные начинают лучше переносить резкое сни-
жение системного АД, в том числе вызываемое 
приемом антигипертензивных препаратов [1, 12]. 

Тем не менее нет убедительных клиниче-
ских данных, чтобы оправдать стремление к 
исключительному использованию препаратов, 
направленных на ренин-ангиотензиновую сис-
тему. Новые экспериментальные данные ука-
зывают, что биомолекулы, вовлеченные в ме-
ханизмы развития АГ, могут оказывать вредо-
носное воздействие независимо от их способно-
сти повышать АД [1]. Это знание может вести к 
открытию новых, более мощных методов лече-
ния, ограничивающих разрушительное воздейст-
вие на головной мозг АГ и ее медиаторов. 
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