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Артериальная гипертензия является фактором риска развития инсульта – 
как впервые возникшего, так и повторного. Тактика ведения больных 
после инсульта нуждается в уточнении. При снижении системного АД 
следует стремиться не только к достижению определенных целевых цифр, 
но и к сохранению необходимого уровня мозгового кровотока.
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фармакология

Основную часть (70–85%) инсультов составляют ишеми­
ческие, или церебральные инфаркты, при которых 

смертность значительно меньше, чем при геморрагическом 
инсульте (внутримозговом и  субарахноидальном кровоиз­
лиянии) [5]. Однако последствия ишемического инсульта 
(ИИ) причиняют существенный ущерб здоровью, работо­
способности и  в  значительной части случаев приводят 
к  стойкой инвалидизации. У  таких больных риск повтор­
ного инсульта выше, чем в такой же социально-демографи­
ческой группе общей популяции. Повторный инсульт усу­
губляет инвалидизацию и гораздо чаще приводит к смерти. 
Смертность в  течение 30  дней после повторного инсульта 
значительно выше, чем за этот же период у пациентов с пер­
вым инсультом (41  и  22% соответственно) [14]. В  среднем 
риск повторного цереброваскулярного события независи­
мо от  патогенетического типа инсульта наиболее высок 
в  ранний период: в  1‑й месяц – 4%, в  течение 90  дней, 
по  разным данным, – от  1,2  до  12% [12, 19], спустя год – 
4–5% [13, 20].

Отметим, что методологические критерии диагностики 
повторного инсульта, особенно в  раннем периоде, отсут­
ствуют, поэтому показатели риска повторного инсульта 
сильно варьируют в  разных исследованиях. В  частности, 
как повторный инсульт можно ошибочно диагностировать 
прогрессирование первоначального инсульта, геморраги­
ческую трансформацию, дополнительную неврологиче­
скую симптоматику на фоне системных нарушений, отека 
и связанного с ним масс-эффекта [8, 18]. Безусловно, одним 
из основных методов диагностики инсульта является ком­
пьютерная томография (КТ) головного мозга. Сегодня это 
исследование достаточно доступно в  рутинной практике 
сосудистых отделений; оно быстро выполняется, не имеет 
абсолютных противопоказаний и при этом высокоинфор­
мативно. Однако нативная КТ используется прежде всего 
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Механизмы действия и эффекты ИАПФ

Механизм Эффекты

Гемодинамический Уменьшение перифери-
ческого сосудистого 
сопротивления

Отсутствие рефлек- 
торной тахикардии

Венозная вазодилатация Повышение эффектив-
ности диастолы

Нейрогормональные Уменьшение плазменной концентрации адреналина, 
норадреналина и вазопрессина

Увеличение концентрации 
брадикинина

Увеличение продукции 
оксида азота

Антипролиферативные Подавление гипертрофии 
миокарда

Подавление гипертрофии 
стенок сосудов

Подавление пролифе
рации экстрацеллюляр-
ного матрикса

Предотвращение апоп
тоза кардиомиоцитов 
при перегрузке

Ренальные Уменьшение резистент-
ности почечных сосудов

Увеличение ренального 
кровотока

Увеличение гломеру
лярной фильтрации и 
натрийуреза, предупреж-
дение альбуминурии

Уменьшение скорости 
прогрессирования почеч-
ной недостаточности

Прочие Задержка развития атеросклеротических процессов Антиагрегантный эффект

Неблагоприятные Гипотензия, гиперкалие
мия, холестаз, протеину-
рия, нейтропения

Острая почечная недос
таточность, ангионевро-
тический отек

Кашель, сыпь Тератогенез

для экстренной диагностики субарахноидальных и интра­
паренхиматозных кровоизлияний, так как зона повышен­
ной плотности на  КТ, которая соответствует кровоизлия­
нию и  обусловлена наличием гемоглобина, выявляется 
тотчас после развития кровоизлияния. В  острой стадии 
кровоизлияния точность диагностики при КТ достига­
ет 99%, тогда как при постановке диагноза инфаркта моз­
га – 78% [7]. По  нашим данным, этот процент становится 
еще меньше, если приходится дифференцировать «свежий» 
ИИ на фоне предшествующих изменений ткани головного 
мозга ишемического характера. В связи с этим перфузион­
ная КТ представляется перспективным методом обследова­
ния больных с повторным инсультом. КТ головного мозга 
во  многих лечебных учреждениях – скрининговый метод 
обследования больных при подозрении на острый инсульт, 
поэтому существует возможность при необходимости быст­
ро и  на  месте провести дополнительно перфузионную КТ 
для уточнения диагноза, что значительно сокращает затра­
ты на обследование, длительность обследования и дает воз­
можность раньше начать адекватное лечение.

При ведении больного с инсультом важно предусмотреть 
меры по  профилактике возможного повторного инсульта. 
Традиционно факторы риска развития ИИ подразделяют 
на  некорригируемые (возраст старше 65  лет; пол – забо­
леваемость выше у  мужчин 30–69  лет; наследственность 
по  сердечно-сосудистым заболеваниям) и  корригируемые, 
представляющие собой потенциальную мишень для про­
филактической терапии (артериальная гипертензия (АГ), 
сахарный диабет (СД), ожирение, гиперлипидемия, ише­
мическая болезнь сердца (ИБС), курение, ревматизм) [2]. 
Наиболее распространенные факторы риска нарушения 
кровоснабжения – возраст, курение, наличие СД и ожире­
ния – способствуют развитию как ИИ, так и  поражению 
других отделов артериального русла. Однако зависимость 
между АД и риском инсульта больше, чем между АД и рис­
ком развития ИБС [16]. Кроме того, в отличие от ИБС раз­
витие инсульта в целом не зависит от концентрации холе­
стерина в плазме крови [11, 17].

Давно установлено, что снижение АД уменьша­
ет риск развития первого инсульта [10]. По  данным раз­
ных мета-анализов рандомизированных многоцентровых 

исследований, применение антигипертензивной терапии 
приводит к снижению риска развития инсульта на 35–56% 
(в среднем – на 40%), причем при любой степени повыше­
ния АД и у лиц всех возрастных категорий, включая паци­
ентов пожилого возраста.

Современная фармакология обладает достаточно боль­
шим арсеналом антигипертензивных препаратов, действие 
которых направлено на  различные механизмы поддержа­
ния АД, в частности на ренин-ангиотензин-альдостероно­
вую систему (РААС).

История изучения РААС началась в  1898  г. с  иссле­
дования R. Tigerstedt и  P. Bergman, в  ходе которого были 
получены данные о  гипертензионном эффекте экстракта 
почек. Авторы работы назвали прессорный агент ренином. 
В  1934  г. H. Goldblatt вызвал в  эксперименте АГ у  собак 
путем пережатия почечной артерии, чем, собственно, 
и положил начало серии открытий, связанных с механиз­
мами регуляции АД. В 1935 г. одновременно 2 исследова­
тельские группы – под руководством E. Mendez в Буэнос-
Айресе (Mecical School of Buenos Aires University) и I. Page 
в  Индианаполисе (Eli-Lilly Laboratories) – независимо 
друг от друга, используя ту же технику пережатия реналь­
ной артерии, выделили прессорный агент, обладающий 
эффектом, сходным с  таковым ренина, но  отличающий­
ся от него по химической структуре. Далее новое вещест­
во было выделено уже не из экстракта почки, а из почеч­
ной артерии. Окончательный вывод был следующим: 
ренин, влияя на  некий протеин, циркулирующий с  кро­
вью, оказывает на  последний энзиматическое действие, 
активируя его и  превращая в  агент, обладающий мощ­
ным, хотя и  коротким гипертензионным влиянием [9]. 
Американские исследователи назвали его гипертензином, 
а аргентинские – ангиотонином. В 1958 г. авторы пришли 
к  соглашению о  том, что ангиотонин и  гипертензин – 
одно и то же вещество, и чтобы не оспаривать друг у друга 
приоритет открытия, договорились о  «химерном» назва­
нии открытой ими субстанции – ангиотензин. Тогда  же, 
в 1958 г., M. Gross описал увеличение выработки альдосте­
рона под воздействием ангиотензина II. Так были заложе­
ны представления о наличии еще одной системы, регули­
рующей АД, – РААС [1].



Естественной реакцией фармацевтической индустрии 
на открытие нового механизма регуляции АД была попыт­
ка найти способ воздействовать на этот механизм. Изучение 
эффекта применения ингибиторов ангиотензинпревращаю­
щего фермента (ИАПФ) привело не только к доказательству 
их стойкого гипотензивного эффекта, но и ко многим дру­
гим находкам, объяснить которые только блокированием 
превращения ангиотензина явно нельзя. При этом разнооб­
разие имеющихся в наличии ИАПФ не влияет на их общие, 
классспецифические эффекты. Приведенный в  таблице 
перечень не объясняет этих эффектов, так как ряд механиз­
мов, лежащих в их основе, до сих пор точно не описан.

Исследование PROGRESS показало, что контроль уров­
ня АД является необходимой частью вторичной профи­
лактики инсульта – как ишемического, так и  геморраги­
ческого. Снижение систолического/диастолического АД 
на 9/4 мм рт. ст. сопровождается уменьшением относитель­
ного риска развития инсульта примерно на  четверть неза­
висимо от исходного АД, хотя без лечения относительный 
риск развития инсульта при более высоком давлении кро­
ви повышен. Таким образом, у  больных с  исходно повы­
шенным АД уменьшение абсолютного риска инсульта при 
снижении давления выражено сильнее, и  соответственно 
для предотвращения 1  случая инсульта требуется провес­
ти лечение меньшего количества больных. В исследовании 
PROGRESS испытывали препарат периндоприл и его ком­
бинацию с индапамидом, а обнаруженное снижение риска 
развития инсульта соответствовало тому, что ожидалось, 
исходя из  результатов эпидемиологических исследований. 
Расчеты показали, что назначение периндоприла преду­
преждает 1 инсульт у 14 леченых и 1 любое сердечно-сосу­
дистое осложнение у 11 леченых в течение 5 лет. Результаты 
этих исследований четко продемонстрировали необходи­
мость назначения комбинации ИАПФ и диуретика у паци­
ентов после перенесенного инсульта с целью его вторичной 
профилактики.

Не было обнаружено никакого дополнительного 
эффекта препаратов, помимо эффекта, обусловленного 
снижением АД. Терапевтическая эффективность периндо­
прила изучена в  сравнительных исследованиях как с  раз­
личными гипотензивными препаратами (β-блокаторы, 
диуретики), так и с другими ИАПФ. Пациенты с гиперто­
нической болезнью были рандомизированы для приме­
нения 4 мг периндоприла 1 раз в день, каптоприла, атено­
лола, гипотиазида и  амилорида. Периндоприл оказался 
эффективнее указанных препаратов в снижении АД; кроме 
того, на фоне его приема целевой уровень АД был достиг­
нут у большего числа пациентов. В другом проспективном 
исследовании пациенты после назначения плацебо в тече­
ние месяца получали терапию периндоприлом в  режиме 
монотерапии или в  комбинации с  другими препаратами. 
Нормализация АД была достигнута у 76% пациентов через 
3  мес лечения, у  78% – через 12  мес, у  83% – через 24  мес 
и у 92% – через 36 мес [4].

Понятно, что при снижении АД у  конкретных больных, 
особенно с поражением сонных артерий, необходимо учиты­
вать возможные неблагоприятные лекарственные реакции. 
Чрезмерное снижение системного АД может привести к зако­
номерному снижению мозгового кровотока, что может стать 
причиной декомпенсации в постишемическом очаге в голов­
ного мозге, ткань которого становится более чувствительной 
к перепадам кровоснабжения из-за поврежденных механизмов 
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ауторегуляции. Однако при отсутствии непереносимых небла­
гоприятных лекарственных реакций давление можно снизить, 
вероятно, до 130/70 мм рт. ст. Снижение АД можно начинать 
постепенно после окончания острой фазы инсульта, через 
1–2 нед после появления симптомов. Большинство исследова­
ний по снижению АД в остром периоде не дали положитель­
ных результатов или закончились с отрицательными резуль­
татами [6].

Сложившаяся доказательная база в настоящее время 
определяет перечень показаний к выбору ИАПФ в каче­
стве средства 1‑го ряда для лечения АГ с учетом сопутст­
вующей патологии: сердечная недостаточность, инфаркт 
миокарда в  анамнезе, СД, нефропатия, микроальбуми­
нурия [15].

В Руководстве по лечению гипертензии Международного 
общества по  борьбе с  гипертензией ВОЗ рекомендовано 
отдавать предпочтение препаратам длительного действия 
с  однократным приемом в  сутки. В  нашей стране ориги­
нальный периндоприл представлен в  виде соли перин­
доприл аргинин, торговое название – Престариум 
А  (Лаборатории Сервье, Франция). Препарат выпускается 
в дозе 5 и 10 мг, что позволяет подобрать необходимую дозу 
с  целью достижения целевых значений АД. Комбинация 
препарата с  индапамидом позволяет усилить антигипер­
тензивный эффект, при этом повышает комплаентность 
к гипотензивной терапии благодаря однократному приему 
в сутки.

Отметим также, что у больных АГ периндоприл в дозе 
4 мг 1 раз в день снижает АД на протяжении 24 ч с отноше­
нием остаточного эффекта к максимальному от 87 до 100%. 
Доказано, что периндоприл в  дозе 4  мг не влияет на  моз­
говой кровоток у больных с острым ИИ, несмотря на сни­
жение системного АД. Наконец, показано, что периндо­
прил оказывает протективное действие, корректируя как 
функциональные, так и  структурные изменения крупных 
и мелких артерий [3].

Таким образом, коррекция повышенного АД для про­
филактики повторного инсульта является ключевым 
направлением в тактике ведения пациентов с первых дней 
после острого нарушения мозгового кровообращения. 
Антигипертензивный препарат, снижая системное АД, 
должен как можно меньше влиять на мозговой кровоток, 
что особенно важно для пациентов с  уже имеющимися 
постишемическими очагами, так как это может привести 
к  декомпенсации кровообращения. По  тем  же причинам 
целевой уровень АД у  данной категории больных должен 
быть несколько выше. В остром периоде инсульта не реко­
мендуется резкое снижение АД, подбор терапии осуще­
ствляется спустя 1–2  нед после некоторой стабилизации 
состояния больного. При выборе препарата необходимо 
учитывать не только его эффективность и  безопасность, 
но  и  удобство приема для повышения приверженности 
пациента к лечению на долгое время.
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