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В прошлом основной причиной смерти являлись

инфекционные заболевания и недостаточное пита�

ние. Однако, во второй половине ХХ века ситуация

изменилась. Сейчас, в начале XXI века избыточное

питание, как следствие этого, ожирение служат од�

ними из основных факторов развития сердечно�со�

судистых заболеваний, занимающими прочное пер�

вое место в структуре заболеваемости и смертности в

экономически развитых странах. Сердечно�сосудис�

тые факторы риска в совокупности с инсулиноре�

зистентностью представляют собой метаболический

синдром или синдром инсулинорезистентности.

При инсулинорезистентности возникает сниженная

чувствительность рецепторов к инсулину, вырабаты�

вающемуся в нормальном или даже повышенном

количестве. Артериальная гипертензия (АГ), нару�

шенная толерантность к глюкозе или подтвержден�

ный сахарный диабет, гиперлипидемия, централь�

ное ожирение, основные компоненты метаболичес�

кого синдрома, часто встречаются в различных ком�

бинациях и широко распространены. Одним из ба�

зовых компонентов метаболического синдрома яв�

ляется артериальная гипертензия – самое распрост�

раненное сердечно�сосудистое заболевание. Доля

АГ в структуре болезней системы кровообращения

составляет около 30 %. Среди взрослого населения

России 39,2% мужчин и 41,2 % женщин имеют по�

вышенное артериальное давление. От 25 до 47 %

лиц, страдающих АГ имеют инсулинорезистент�

ность или нарушенную толерантность к глюкозе.

Инсулинорезистентность и вызванная ею компенса�

торная гиперинсулинемия патогенетически связаны

с развитием АГ при сахарном диабете и висцераль�

ном ожирении. 

Патофизиология артериальной гипертензии и ин�

сулинорезистентности – сложные взаимосвязи и

роль РААС.

Связь между артериальной гипертензией и инсули�

норезистентностью очевидна. С одной стороны, изве�

стно, что основой развития сахарного диабета 2 типа

является инсулинорезистентность. Многие эпидемио�

логические исследования доказывают наличие общих

генетических и приобретенных факторов, приводящих

к развитию, как АГ, так и сахарного диабета. Инсули�

норезистентность провоцирует развитие воспалитель�

ной реакции в тканях, увеличение синтеза реактивных

форм кислорода (РФК), вырабатывающихся при эн�

дотелиальной дисфункции, активирует ренин�ангио�

тензин�альдостероновую систему (РААС), гиперакти�

вацию симпатической нервной системы (СНС). Эти и

другие механизмы участвуют в патофизиологии и диа�

бета и АГ. 

При инсулинорезистентности биологическая и

физиологическая способность тканей реагировать на

инсулин резко снижается. У пациентов с эссенциаль�

ной артериальной гипертензией при отсутствии тера�

пии обнаруживают более высокий уровень инсулина

натощак и постпрандиальный, чем у нормотензив�

ных пациентов независимо от массы тела, и также

выявляется прямая корреляционная зависимость

между уровнем инсулина и показателями артериаль�

ного давления. Интересно, что взаимосвязь между

гиперинсулинемией и артериальной гипертензией не

отмечена при симптоматических гипертензиях. Это

доказывает, что инсулинорезистентность и гиперин�

сулинемия не являются следствием АГ, и имеющаяся

генетическая предрасположенность служит причи�

ной обоих патологических состояний. Так, нарушен�

ный метаболизм глюкозы наблюдается у детей, чьи

родители страдали гипертонической болезнью. 
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Резюме 
Метаболический синдром или синдром инсулинорезистентности, в состав которого входят абдоминальное

ожирение, атерогенная дислипидемия, артериальная гипертензия, сахарный диабет 2 типа (или нарушенная то!

лерантность к глюкозе) и др., представляет  большую опасность в развитии сердечно!сосудистых заболеваний, за!

нимающих прочное первое место в структуре заболеваемости и смертности в экономически развитых странах.

Инсулинорезистентность и вызванная ею компенсаторная гиперинсулинемия патогенетически связаны с развити!

ем АГ при сахарном диабете и висцеральном ожирении. В статье представлены современные данные о патогене!
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щества применения препаратов, блокирующих РААС, в частности, ингибитора АПФ лизиноприла. 
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Существуют сложные ассоциативные связи между

регуляцией РААС, развитием гипертензии и инсули�

норезистентностью. Гиперактивация РААС приводит

к увеличению образования РФК, нарушает утилиза�

цию глюкозы, и этим же объясняется связь гипертен�

зии и инсулинорезистентности. Инсулин запускает

сложную систему в скелетных мышцах, жировой тка�

ни и миокарде и инициирует транслокацию рецепто�

ра глюкозы GLUT�4 в клеточную мембрану. Увеличе�

ние аутокринной/паракринной активации ангиотен�

зина II (АТ II) блокирует активность инсулина и инсу�

линового фактора роста �1 (ИФР�1) через систему

фосфатидилинозитол�3�киназы (PI3�К). АТ II инги�

бирует PI3�К – фермент, необходимый для передачи

внутриклеточного сигнала от инсулина к транспорте�

ру глюкозы, и, таким образом АТ II приводит к замед�

лению инсулиновых механизмов вазодилатации (син�

тез NO) и транспорта глюкозы в клетки. АТ II, воздей�

ствуя на рецептор к ангиотензину (AT 1R), приводит к

образованию избытка РФК и активации низкомоле�

кулярного G�протеина и фосфолипазы А. РФК через

сигнальную систему PI3�К замедляют работу эндоте�

лиальной NО�синтазы, натриевой и кальциевой кле�

точных ионных помп, оказывают провоспалительное

действие, что в итоге стимулирует пролиферацию

гладкомышечных клеток и вызывает вазоконстрик�

цию. С другой стороны, РФК усугубляют гиперглике�

мию из�за блокады входа глюкозы в клетки. 

Гиперактивация РААС запускает «альдостероно�

вый» механизм повышения артериального давления.

Секретирующийся в избыточном количестве альдос�

терон приводит к задержке соли и жидкости, усили�

вает влияние СНС, снижает эффекты парасимпати�

ческой нервной системы, и снижает чувствитель�

ность барорецепторов. Помимо задержки соли аль�

достерон обуславливает отложение внеклеточных де�

позитов около гломерулярных клеток, приводя к гло�

мерулосклерозу и гипертензии.

Другие возможные причины АГ у лиц в условиях

инсулинорезистентности и гиперинсулинемии вклю�

чают повышенную активность СНС, задержку ионов

натрия в почечных канальцах, высокую концентра�

цию внутриклеточного кальция, пролиферацию глад�

комышечных клеток, развитие атеросклероза, нару�

шение процессов регуляции оксида азота. Ещё одним

механизмом служит воздействие инсулинорезистент�

ности на сосудистые рецепторы к ангиотензину 1

(АТ1�R) на уровне посттранскрипции, увеличивая ва�

зоконстрикцию. Некоторые исследования показали,

что возрастающий уровень инсулина может влиять на

податливость стенки крупных сосудов и снижает спо�

собность аорты реагировать на пульсовые волны. 

Терапевтическая стратегия

Терапевтическая стратегия у лиц с АГ и инсулино�

резистентностью направлена на достижение целевых

уровней артериального давления для снижения сер�

дечно�сосудистой заболеваемости и смертности и

предотвращение осложнений АГ, в первую очередь –

мозгового инсульта и инфаркта миокарда.

Модификация образа жизни

Первой ступенью при лечении артериальной ги�

пертензии у лиц с метаболическим синдромом явля�

ется изменение образа жизни, что включает соблюде�

ние определенной диетической программы, регуляр�

ную физическую активность, контроль веса, отказ от

курения. Снижение массы тела показало себя как эф�

фективное немедикаментозное средство при лечении

АГ. Более того, нормализация веса может снизить до�

зы и даже отказаться от применения антигипертен�

зивных препаратов. Пациентам с ожирением целесо�

образно придерживаться низкокалорийной диеты

(800�1500 ккал/сут) с большим содержанием расти�

тельной пищи, клетчатки, продуктов, богатых калием

и ограничением соли. Параллельно с диетой необхо�

димо повышать физическую активность, в объёме 30�

45 минутной ходьбы 3�5 раз в неделю, что, как было

доказано, влияет положительно не только на АД, но

улучшает липидный профиль и снижает инсулиноре�

зистентность.

Фармакотерапия

Как уже было сказано выше, необходим адекват�

ный контроль уровня артериального давления для

уменьшения сердечно�сосудистой смертности и за�

болеваемости. Необходимо учитывать патогенетичес�

кие и патофизиологические аспекты АГ и инсулино�

резистентности при назначении того или иного лека�

рственного препарата. Препаратами выбора у таких

больных, которые стоит включать в схемы лечения,

служат средства, блокирующие влияние РААС. К ним

относятся ингибиторы АПФ и антагонисты рецепто�

ров к ангиотензину (АРА). На схеме 1 видны точки

приложения данных препаратов. Данные крупных

клинических исследований, таких как CAPP, HOPE,

ALLHAT, LIFE, VALUE доказывают преимущества

блокаторов РААС. В ходе таких исследований было

показано, что у больных, получавших блокаторы РА�

АС – ингибиторы АПФ или АРА – риск развития са�

харного диабета был значительно ниже, чем у боль�

ных, получающих другую антигипертензивную тера�

пию или плацебо. Ингибиторы АПФ – хорошо изу�

ченный и высокоэффективный класс антигипертен�

зивных препаратов. Они обладают целым рядом пре�

имуществ: снижение инсулинорезистентности, улуч�

шение гликемического контроля, отсутствие отрица�

тельного влияния на липидный и пуриновый обмен.

Так же как и АРА, ингибиторы АПФ повышают

чувствительность тканей к инсулину, снижают отно�

сительный риск развития сахарного диабета 2 типа у

лиц с метаболическим синдромом, останавливают

прогрессирование сахарного диабета. Ввиду наличия
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ренопротективных свойств, предупреждается прог�

рессирование нефропатии и микроальбуминурии по

сравнению с другими антигипертензивными препа�

ратами. Описанные свойства определяют преимуще�

ства ингибиторов АПФ при лечении АГ у лиц с синд�

ромом инсулинорезистентности. Одним из предста�

вителей группы ингибиторов ангиотензинпревраща�

ющего фермента является препарат лизиноприл

(Даприл, ПРО.МЕД. Прага, Чехия), поступающий в

организм в активной форме и не подвергающийся

первичной биотрансформации в печени для образо�

вания активных метаболитов. Лизиноприл – един�

ственный гидрофильный ингибитор АПФ, который,

вследствие гидрофильности, не распределяется и не

«задерживается» в жировой ткани, что позволяет под�

держивать высокие концентрации лизиноприла в

кровотоке, сосудах, органах и тканях. Помимо этого,

протективное воздействие, оказываемое лизинопри�

лом на сердечно�сосудистую систему, способствуют

регрессу гипертрофии левого желудочка, оказывают

антитромботическое и антиоксидантное действие,

корригирует эндотелиальную дисфункцию. Надеж�

ный контроль гемодинамики обеспечивается однок�

ратным приемом лизиноприла (1 раз/ сутки) и сохра�

няется на протяжении 24 часов, что способствует вы�

сокой приверженности (комплайнсу) больных к ле�

чению. Таким образом, применение лизиноприла оп�

равдано у пациентов с метаболическим синдромом,

составляющей которого является ожирение. Многие

свойства препаратов, блокирующих РААС, до конца

не изучены, но, по имеющимся научным данным, по�

лученным в результате клинических исследований,

четко прослеживается позитивная роль последних в

процессах развитии инсулинорезистентности, арте�

риальной гипертензии. В настоящее время ведется

ряд исследований (NAVIGATOR, ONTARGET,

TRANSCEND), где впервые среди прочих свойств

будет оцениваться эффективность этих препаратов в

профилактике нарушенной толерантности к глюкозе.

В отношении инсулинорезистентности, АГ и пробле�

мы метаболического синдрома в целом, на препара�

ты, блокирующие РААС, возлагаются большие на�

дежды, и это, возможно, позволит проводить своев�

ременную и адекватную профилактику сердечно�со�

судистых заболеваний и сахарного диабета в буду�

щем.

Схема 1. Нарушение транспорта глюкозы в условиях инсулинорезистентности под воздействием ангиотензина II и точки при�
ложения АРА и ИАПФ. 

Примечание: ИАПФ � ингибиторы АПФ, АРА � антагонисты рецепторов к ангиотензину; ИФР 1 � инсулиновый фактор роста �
1; PI3K – фосфатидилинозитол �3�киназа ; ГЛК – глюкоза; Pho A – фосфолипаза А; Gp – гликопротеид; AT I � ангиотензин I; AT II
– ангиотензин II; AT1R – рецептор к ангиотензину; IRS – субстрат инсулинового рецептора.
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Abstract
Metabolic syndrome, or insulin resistance (IR) syndrome, including abdominal obesity (AO), atherogenic dyslipidemy,

arterial hypertension (AH), Type 2 diabetes mellitus, DM (or impaired glucose tolerance) etc., is a major cardiovascular

threat. Cardiovascular disease remains on the first place in mortality and morbidity structure in economically developed coun!

tries.

IR and resulting compensatory hyperinsulinemia, are pathogenetically linked to AH development in DM and AO. Modern

data on pathogenetic interaction between AG and IR, renin!angiotensin!aldosterone system (RAAS) role in AH and IR devel!

opment, RASS inhibitor (in particular, ACE inhibitor lisinopril) benefits are presented in the article.

Keywords: Insulin resistance, arterial hypertension, inhibitors, diabetes mellitus, ACE inhibitors.
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