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Ингибитор АПФ квинаприл

снижает маркеры окислительного

стресса при метаболическом

синдроме

У пациентов с метаболическим синдро�

мом (МС) часто обнаруживается повышен�

ная активность провоспалительных и про�

окислительных механизмов в сосудистой

сети. 

Цель исследования – изучить способ�

ность ингибитора ангиотензинпревращаю�

щего фермента (АПФ) квинаприла регули�

ровать маркеры окислительного стресса при

МС.

Методы. Пациентов с МС (n=40) рандо�

мизировали двойным слепым способом для

получения квинаприла 20 мг/сут или анало�

гичного вида плацебо на протяжении 4 нед.

До начала лечения и по его окончании опре�

деляли сывороточные маркеры окислитель�

ного стресса.

Результаты. После 4 нед терапии уро�

вень 8�изопростана в сыворотке был на 12%

ниже в группе квинаприла по сравнению

с таковым в группе плацебо (46,7±1,0 vs

52,7±0,9 мг/мл; р=0,001). Активность супер�

оксиддисмутазы эритроцитов в группе кви�

наприла была на 35% выше, чем в группе

плацебо (826,3±17,1 vs 612,3±6,9 ед/г Hb;

p<0,001). Кроме того, время задержки окис�

ления липопротеинов низкой плотности

(маркер окислительного стресса) при лече�

нии квинаприлом увеличивалось на 48% по

сравнению с плацебо (89,2±9,2 vs

60,1±12,3 мин; р<0,001). Переносимость

терапии квинаприлом была хорошей.

Выводы. Лечение ингибитором АПФ

квинаприлом значительно снижает марке�

ры окислительного стресса сосудов и мо�

жет замедлять прогрессирование патофи�

зиологических процессов, наблюдающихся

при МС.

Khan B.V., Sola S., Lauten W.B. et al. 

Quinapril, an ACE inhibitor, reduces markers 

of oxidative stress in metabolic syndrome. 

Diabetes Care 2004; 27 (7): 1712�1215

Квинаприл улучшает

эндотелиальную функцию

у постменопаузальных пациенток

с артериальной гипертензией

Артериальная гипертензия (АГ) является

одним из ведущих факторов кардиоваску�

лярного риска и существенно влияет на за�

болеваемость и смертность у женщин в пост�

менопаузе. После наступления менопаузы

снижается эндотелийзависимая дилатация

магистральных артерий, что можно опреде�

лить по сниженной потокзависимой дилата�

ции (ПД) плечевой артерии.

Цель настоящего исследования – опреде�

лить изменения ПД во время и после 6�ме�

сячного курса терапии увеличивающимися

дозами (10, 20 и 40 мг) квинаприла у пост�

менопаузальных женщин с АГ.

Методы. В данное многоцентровое отк�

рытое несравнительное исследование вклю�

чили 61 амбулаторную пациентку в постме�

нопаузе. Контроль осуществлялся с исход�

ными показателями ПД.

Результаты. В ITT�популяции (n=53; па�

циентки, которым было проведено по край�

ней мере одно измерение ПД) исходный по�

казатель ПД составлял в среднем

2,83±1,24%. На фоне терапии квинаприлом

наблюдалось дозозависимое увеличение

ПД (10 мг/сут – 5,58±2,179%; 20 мг/сут –

7,06±2,31%; 40 мг/сут – 8,07�2,57%;

р<0,001 для каждой дозы по сравнению

с исходным показателем).

Выводы. Результаты исследования под�

твердили, что квинаприл улучшает эндоте�

лиальную функцию, оцениваемую по ПД,

во всех изученных дозах. У постменопау�

зальных женщин, страдающих АГ, модуля�

ция ренин�ангиотензиновой системы (РАС)

может служить терапевтической мишенью

для снижения кардиоваскулярного риска.

Farkas K., Fabian E., Nagy L. 

Quinapril improves endothelial function 

in postmenopausal hypertensive patients. 

Kidney Blood Press Res 2008; 31: 226�233

Роль квинаприла, применяемого

на фоне гипокалорийной диеты:

эндотелиальная функция

и маркеры ожирения у пациентов

с метаболическим синдромом

Методы. Пациенты с МС (n=44) с целью

снижения веса на протяжении 56 нед при�

держивались гипокалорийной низкожиро�

вой диеты. На фоне диеты пациенты пере�

крестно получали ингибитор АПФ квинаприл

или плацебо, в каждом случае длитель�

ностью 24 нед. В ходе исследования опреде�

ляли эндотелий� и потокзависимую вазоди�

латацию, а также сывороточные маркеры

ожирения адипонектин и лептин.

Результаты. По прошествии 56 нед ме�

таболические параметры у пациентов зна�

чительно улучшились. При лечении плацебо

уровень адипонектина в сыворотке увели�

чился на 18%, а уровень лептина снизился

на 16% (в обоих случаях р<0,05 по сравне�

нию с исходными показателями). На фоне

терапии квинаприлом эта положительная

динамика значительно усиливалась.

По сравнению с исходным значением поток�

зависимая вазодилатация увеличилась на

13% в группе плацебо (р=0,055) и на

43% в группе квинаприла (р<0,001).

Выводы. Диетотерапия, направленная

на снижение веса, улучшает эндотелиаль�

ную функцию и маркеры ожирения. Эти бла�

гоприятные эффекты усиливаются на фоне

приема квинаприла и не зависят от измене�

ний метаболических параметров.

Nagamia S., Pandian A., Cheema F. et al. 

The role of quinapril in the presence 

of a weight loss regimen: endothelial function 

and markers of obesity in patients with 

metabolic syndrome. 

Preventive Cardiology 2007; 10 (4): 204�209

Дифференцированное влияние

антигипертензивных препаратов

на центральное аортальное

давление и клинические исходы

При традиционном измерении артериаль�

ного давления (АД) на плечевой артерии

предполагается, что полученные цифры точ�

но отражают АД в центральном кровотоке.

Это предположение основано на неопро�

вержимых доказательствах того, что пара�

метры брахиального АД являются мощными

предикторами повреждения кардиоваску�

лярных структур, кардиоваскулярной забо�

леваемости и смертности. Однако на сегод�

ня установлено, что параметры центрально�

го аортального давления и нагрузка на ле�

вый желудочек зависят не только от сердеч�

ного выброса, но и от жесткости магистраль�

ных артерий, а также распределения во вре�

мени и степени давления отраженных волн. 

В ряде небольших по продолжительности

исследований было показано, что, несмот�

ря на сопоставимое снижение брахиаль�

ного АД, различные антигипертензивные

препараты могут оказывать неодинаковое

влияние на центральное аортальное давле�

ние и, соответственно, на кардиоваскуляр�

ные исходы. В исследовании CAFE (Conduit

Artery Function Evaluation), проводившемся

в рамках более крупного исследования

ASCOT (Anglo�Scandinavian Cardiac Outco�

mes Trial), изучали влияние двух различных

режимов антигипертензивной терапии

(атенолол ± тиазидный диуретик vs амло�

дипин ± периндоприл) на центральное аор�

тальное давление и гемодинамику.

Методы. В исследование CAFE включили

2199 пациентов в пяти клинических центрах

ASCOT. Для определения центрального аор�

тального давления и гемодинамических ин�

дексов использовали аппланационную то�

нометрию на лучевой артерии и анализ

пульсовой волны; исследования проводили

во время периодических визитов на протя�

жении четырех лет.

Результаты. Большинство пациентов,

принимавших участие в исследовании, по�

лучали комбинированную антигипертензив�

ную терапию. Несмотря на одинаковое сни�

жение брахиального систолического АД

в группах терапии (Δ0,7 мм рт. ст., 95% ДИ

от �0,4 до 1,7; р=0,2), было отмечено значи�

тельное снижение показателей центрально�

го аортального давления в группе лечения

на основе амлодипина (центральное аор�

тальное систолическое АД: Δ4,3 мм рт. ст.,

95% ДИ 3,3�5,4, р<0,0001; центральное

аортальное пульсовое давление: Δ3,0 мм

рт. ст., 95% ДИ 2,1�3,9, р<0,0001). Анализ

с применением модели пропорционального

риска Кокса показал, что в популяции ис�

следования CAFE центральное пульсовое

давление статистически значимо ассоци�

ировалось с комбинированной конечной

точкой – суммой всех случаев кардиоваску�

лярных событий/вмешательств и развития

почечной недостаточности (без поправки

р<0,0001; с поправкой на исходные харак�

теристики р<0,05).

Выводы. Антигипертензивные препара�

ты могут существенно различаться по влия�

нию на показатели центрального аорталь�

ного давления и параметры гемодинамики,

несмотря на одинаковое снижение АД, из�

меряемого на плечевой артерии. В свою

очередь центральное аортальное пульсовое

давление может служить важным фактором,

определяющим клинические исходы, и раз�

личия во влиянии на показатели центрально�

го аортального давления могут представлять

собой один из механизмов, объясняющих

различия в клинических исходах в двух

группах антигипертензивной терапии в ис�

следовании ASCOT.

Williams B., Lacy P.S., Thom S.M. et al. 

Differential impact of blood pressure�lowering 

drugs on central aortic pressure and clinical 

outcomes: principal results of the Conduit 

Artery Function Evaluation (CAFE) study.

Circulation. 2006 Mar 7; 113(9): 1213�25. 

Epub 2006 Feb 13

Острые эффекты блокады 

ренин)ангиотензиновой системы

на артериальную функцию

у пациентов с артериальной

гипертензией

Эластические свойства артерий, центральная

(аортальная) гемодинамика и периферичес�

кая эндотелиальная функция являются важ�

ными предикторами кардиоваскулярного

риска. В исследовании CAFE было установ�

лено, что более выраженное снижение цент�

рального АД с помощью антигипертензивной

терапии ассоциировалось с более значи�

тельным уменьшением частоты кардиоваску�

лярных событий. Кроме того, получены дан�

ные о том, что уменьшение эндотелиальной

дисфункции может оказывать положитель�

ное влияние на прогноз пациентов с АГ.

Препараты, блокирующие РАС, такие как

ингибиторы АПФ и блокаторы рецепторов

ангиотензина II, могут улучшать структуру

и функции органов кардиоваскулярной си�

стемы, однако этот эффект нельзя объяснить

одним лишь снижением АД. В то же время не

все ингибиторы АПФ способны обеспечивать

одинаковую степень органопротекции, что,

вероятно, связано с их способностью прони�

кать в ткань сосудов и ингибировать тканевой

АПФ (например, квинаприл обладает боль�

шей аффинностью к тканевому АПФ, чем

каптоприл, и может сильнее повышать высво�

бождение брадикинина и оксида азота).

Цель настоящего исследования – изучить

острые эффекты различных ингибиторов

РАС на эндотелиальную функцию магист�

ральных и резистивных артерий и централь�

ную (аортальную) гемодинамику.

Методы. Было проведено рандомизиро�

ванное двойное слепое плацебо�контроли�

рованное исследование каптоприла 25 мг,

квинаприла 20 мг и телмисартана 80 мг

у 100 пациентов с АГ. Перед назначением

препарата и через 2 ч после его перораль�

ного приема измеряли центральное (аор�

тальное) АД, индекс аугментации (Alx, пока�

затель отражения волн), ПД плечевой арте�

рии и кровоток в предплечье (показатели

эндотелиальной функции магистральных

и резистивных артерий соответственно).

Результаты. По сравнению с плацебо

каптоприл и квинаприл снижали централь�

ное систолическое (на 7,5 мм рт. ст., р<0,05

и на 12,3 мм рт. ст., р<0,001) и диастоличес�

кое АД (на 4,9 мм рт. ст., р<0,01 и на

8,4 мм рт. ст., р<0,001), в то время как тел�

мисартан на этот показатель значимого вли�

яния не оказывал (р>0,05). Показатель Alx

значительно снижался после приема квинап�

рила (абсолютное снижение на 7,2%,

р<0,01) и демонстрировал тенденцию к сни�

жению после приема каптоприла (на 4,7%,

р=0,07). Благоприятное влияние на ПД ока�

зывал только квинаприл (абсолютное повы�

шение на 2,7%, р<0,001). Ни один из препа�

ратов не изменял кровотока в предплечье,

что оценивалось по пиковой и 3�минутной

гиперемии. Статистический анализ, прове�

денный с поправкой на сопутствующие фак�

торы, показал, что все благоприятные эф�

фекты, вызываемые квинаприлом, не зави�

сели от гемодинамических параметров.

Выводы. Проведенное исследование

показало, что острое ингибирование РАС

с помощью квинаприла (20 мг) может быть

более эффективным в плане влияния на

артериальную функцию и центральную

динамику по сравнению с каптоприлом

(25 мг) и телмисартаном (80 мг). Чтобы

определить, являются ли эти острые арте�

риальные эффекты квинаприла клиничес�

ки значимыми, необходимы дальнейшие

исследования.

Aznaouridis K.A., Stamatelopoulos K.S., 

Karatzis E.N. et al. Acute effects of renin�

angiotensin system blockade on arterial 

function in hypertensive patients. 

J Hum Hypertens. 2007 Aug; 21(8): 654�63. 

Epub 2007 Apr 26
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