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КЛИНИКА И ФАРМАКОТЕРАПИЯ

В патогенезе артериальной гипертонии роль сим-

патоадреналовой системы ключевая. Как при сим-

птоматическом повышении артериального давления, 

так и при эссенциальной гипертонии в цепь патоло-

гических взаимодействий обязательно включена 

избыточная симпатическая активность. Известно, 

что звеном переключения афферентной импульсации 

на эфферентную при регулировании работы сер-

дечно-сосудистой системы является продолговатый 

мозг. В этой области эффекты ангиотензина II, 

импульсы от хемо- и барорецепторов магистральных 

артерий, афферентные волокна миокарда переключа-

ются на нисходящие нейроны симпатического ствола, 

эфференты надпочечников и блуждающего нерва [1, 

стр. 1031]. Nucleus tractus solitarii собирает импульсы 

рецепторных путей, переключает их на каудальные, 

а затем ростральные ядра. В этом процессе задейство-

ваны и другие участки отделов основания мозга, все 

вместе формирующие нисходящую симпатическую 

импульсацию [3].

В регулировании артериального давления выде-

ляют короткодействующие стрессовые реакции 

и длительно действующие базальные механизмы. 

Если стрессовая реакция легко описывается, ведёт 

к кратковременному нарастанию артериального дав-

ления с его последующей нормализацией, то дли-

тельная регуляция всё ещё не раскрыла всех своих 

тайн. Особенно важно то, как нарушается базальная 

регуляция симпатического тонуса при стойком хро-

ническом повышении артериального давления. 

Понимание этого механизма даёт возможность раз-

мыкания порочных кругов и успешной терапии 

гипертонии. В крупном обзоре новозеландского 

исследователя Malpas [2] указано, что примерно 

у 40% больных эссенциальной гипертонией именно 

нейрогенные механизмы вносят ведущий вклад 

в заболевание. Высокое общее периферическое 

сопротивление сосудов и нарушение обмена жидко-

сти, гиперволемия, приводят к росту давления в арте-

риях. Как спазм гладкомышечных клеток, так 

и гиперволемия и избыточная сократимость мио-

карда вызываются гиперсиматикотонией, берущей 

начало в центральной нервной системе [2]. Доказано, 

что избыточная симпатическая активность (которую 

можно померить на периферической мускулатуре) 

существенно ухудшает прогноз больных с сердечно-

сосудистой патологией и повышает летальность при 

хронической сердечной недостаточности [4]. Важную 

роль в процессах центральной регуляции симпатиче-

ского тонуса играет оксид азота (N0
2
) и перекисное 

окисление [5]. Такая взаимосвязь выявлена недавно 

и её ещё предстоит изучить.

При лечении больных артериальной гипертонией, 

особенно в тяжёлой форме или при развитии криза, 

главным путём нормализации давления становится 

борьба с избыточной активностью симпатической 

нервной системы или с её эффектами. Так, в недав-

нем исследовании Brinkmann et al. [6] проведены 

попытки катетерной аблации почечных нервов при 

рефрактерной гипертонии. Авторы утверждают, что 

был получен выраженный положительный эффект 

такого лечения как за счёт блокады эффекторных 

импульсов, так и афферентных – от почек [6, 7]. 

Однако такое лечение травматично, опасно, далеко 

не всегда оправдано [8].

В обычной практике встаёт вопрос о медикамен-

тозной блокаде избыточной активности симпато-

адреналовой системы. О том, что большую роль 

в регуляции общего периферического сопротивления 

сосудов – главного механизма гипертонии – играют 

роль периферические адренорецепторы, известно 

давно и подтверждается новыми исследованиями [9, 

10]. Эти рецепторы считаются главными эффекто-

рами стресса – основного фактора развития артери-

альной гипертонии [11]. С возрастом адренергиче-

ская вазоконстрикция приводит к ухудшению гемо-

динамики в периферических артериях и, в частности, 

способна нарушать функционирование кондуитов 
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артерий [12]. Возможность с помощью лекарствен-

ных средств повлиять на периферические адреноре-

цепторы открывает широкие возможности контроля 

артериального давления.

Таким препаратом является урапидил, блокатор 

постсинаптических альфа-1-адренорецепторов, сни-

жающий периферическое сопротивление сосудов, 

а также блокирующий центральную стимуляцию 

симпатической нервной системы благодаря стимуля-

ции 5НТ
 1

-серотониновых рецепторов. Он обладает 

стимулирующим действием на пресинаптические 

альфа-2-адренорецепторы. Благодаря такому меха-

низму действия, препарат понижает диастолическое 

и систолическое артериальное давление, не вызывая 

рефлекторной тахикардии (как, например, блока-

торы кальциевых каналов).

Фармакокинетика препарата была вновь исследо-

вана Ambavaram et al. Применялся метод хроматогра-

фии – тандемной масс-спектрометрии плазмы чело-

века [13]. Другой метод – высокочувствительной 

жидкостной хроматографии – применяли Nirogi et al. 

Метод имеет достаточную точность, чтобы приме-

нять его в доклинических исследованиях у человека 

[22]. Урапидил (эбрантил) выпускается в форме рас-

твора и капсул пролонгированного действия. После 

внутривенного введения 25 мг препарата он распре-

деляется в течение 35 минут. Клинический эффект 

развивается быстро – как правило, в течение несколь-

ких минут. Это позволяет использовать препарат для 

управляемой гипотонии и в ситуациях, когда необхо-

димо быстрое снижение артериального давления. 

Период полувыведения составляет 2,7 ч, степень 

связывания с белками плазмы – 80%. После перо-

рального приёма всасывается примерно 80–90% пре-

парата. Максимальная концентрация в плазме крови 

достигается спустя 4–6 часов. Препарат проникает 

через гематоэнцефалический и плацентарный барьер, 

метаболизируется в печени; 50–70% урапидила и его 

метаболитов выводится почками, остальное – через 

кишечник. Стандартная доза per os – 30 мг дважды 

в день (максимально – 180 мг в сутки). Для болю-

сного введения используется 10–50 мг под контролем 

артериального давления, в виде инфузии – 9 мг в час.

Основным показанием для раствора урапидила 

(эбрантила) являются гипертонические кризы, осо-

бенно обусловленные гиперсимпатикотонией – 

например, при параганглиоме, феохромоцитоме. 

Об эффективности препарата в подобных ситуациях 

сообщается в недавней статье Tomulic et al., посвя-

щённой случаю тяжело протекавшей параганглиомы 

[14]. Более детальное исследование урапидила при 

феохромоцитоме в отношении цена-эффективность 

различных методов её лечения сообщается немец-

кими авторами Habbe et al. [15]. В период от выявле-

ния причины гипертонических кризов до хирурги-

ческого устранения гормонально активной опухоли 

необходима стабилизация состояния пациентов. 

В рандомизированноe исследование были включены 

30 человек, получавшие урапидил или феноксибен-

замин. В группе урапидила был достоверно короче 

период госпитализации, и на треть ниже стоимость 

лечения, что объяснялось более высокой стабильно-

стью состояния пациентов. Авторы подчёркивают, 

что для контроля артериального давления при кри-

зовом течении урапидил остаётся эффективным 

и недорогим средством выбора [15]. Другим иссле-

дователем подчёркивается высокая эффективность 

пероральной формы препарата в лечении резистент-

ной к терапии гипертонии. Отмечается также его 

способность нормализовать давление в лёгочной 

артерии [16]. Отечественные авторы указывают 

на эффективность урапидила (эбрантила) при тяжё-

лой гипертонии на фоне хронической болезни 

почек III–IV стадии. Было исследовано 65 пациен-

тов со средним систолическим артериальным давле-

нием 215 мм рт.ст. и диастолическим – 114 мм рт.ст. 

Внутривенное применение препарата позволило 

достигнуть стабильного эффекта спустя 5–7 дней, 

а спустя 12 недель терапии среднее давление было 

144/93 мм рт.ст. Существенных побочных реакций 

зарегистрировано не было [17].

Исследование урапидила при острой послеопе-

рационной артериальной гипертонии проведено 

Wang et al. У 165 больных с данным состоянием 

после внутривенного введения препарата систоли-

ческое и диастолическое давление снизилось 

на 12,1% и 8,6% соответственно. Результаты были 

достоверны по сравнению с контрольной группой 

нифедипина [21].

Очень важное сообщение сделано Carles et al., 

использовавших урапидил при преэклампсии. Хотя 

препарат проникает фетоплацентарный барьер, 

авторы отмечают его безопасность и эффективность. 

Ими исследовано 100 случаев тяжёлой, ассоцииро-

ванной с беременностью, артериальной гипертензии 

при артериальном давлении выше 160/110 мм рт.ст. 

Монотерапии было достаточно у 80% женщин. Суще-

ственных побочных эффектов зарегистрировано 

не было. Авторы подчёркивают важность подобных 

наблюдений, однако отмечают, что необходимы более 

масштабные исследования [18].

Исследователи из Кембриджа отмечают, что 

острые ситуации, связанные с повышением артери-

ального давления, всё ещё недостаточно хорошо 

изучены. Vuylsteke et al. сообщают о популяционном 

исследовании 791 пациента в рамках Европейского 

регистра лечения острой гипертензии (European 

registry for Studying the Treatment of Acute hyperTension – 

Euro-STAT) в 7 странах Западной Европы. Наиболее 

часто используемыми препаратами для внутривен-

ного введения были нитроглицерин и урапидил. 

Только у 10% больных развивалась гипотония [19].



Применение урапидила при чрескожных вмеша-

тельствах на коронарных артериях нашло отражение 

в большом исследовании коронарного кровотока. 

Итальянские авторы Gregorini et al. [20] применяли 

интракоронарные вазодилататоры пациентам с раз-

вившимся спазмом артерий во время процедуры, вне 

зависимости от наличия и характера атеросклероти-

ческих изменений. Альфа-1-блокада урапидилом 

приводила к расширению эпикардиальных коронар-

ных артерий, улучшала коронарный резерв и умень-

шала степень дисфункции левого желудочка. Благо-

приятный эффект был обнаружен и в отношении 

феномена “no reflow”, развивавшегося при первич-

ном чрескожном вмешательстве как по поводу 

острого инфаркта миокарда с подъёмом и без подъ-

ёма сегмента ST на ЭКГ, так и при плановой проце-

дуре. Сходный эффект был показан для фентола-

мина, тогда как селективные альфа-2-блокаторы 

лишь слегка расширяли коронарные артерии [20, 27, 

28]. Испанские авторы сообщают, что раствор урапи-

дила совместим с раствором бикарбоната натрия 

в практике интенсивной терапии [23].

Наиболее широкое распространение урадипил 

имеет в неотложной практике – для купирования 

гипертонических кризов. Но следует помнить, что 

существует пероральная форма препарата с замедлен-

ным высвобождением, приём которой возможен два-

жды в сутки. Гипотензивный эффект в этом случае 

будет развиваться несколько медленнее, однако его 

продолжительность позволит контролировать арте-

риальное давление в течение суток. Пероральная 

форма препарата pH-адаптирована, благодаря чему 

повышена его биодоступность [25]. При рефрактер-

ной, тяжёлой гипертонии, особенно связанной 

с болезнями почек и гиперсимпатикотонией, перо-

ральная форма урапидила (эбрантила) – средство 

выбора. Buch et al. сообщают о потенциальных воз-

можностях препарата. В целом для альфа-адренобло-

каторов отмечены не только гипотензивные эффекты, 

но и улучшение липидного профиля плазмы, метабо-

лизма глюкозы, состояния при доброкачественной 

гиперплазии простаты. Особенность урапидила 

в том, что он обладает центральным действием. Для 

данного препарата также показано положительное 

влияние на обмен жиров и глюкозы, а, кроме того, 

существуют данные о его роли в лечении острого 

нарушения мозгового кровообращения [24]. Следует 

отметить патогенетическую обоснованность приёма 

эбрантила у больных синдромом ночного апноэ. 

Ввиду повышения у них тонуса симпатической 

нервной системы, отмеченного в целом ряде исследо-

ваний, блокада влияний симпатических аминов будет 

иметь прямой эффект на снижение общего перифе-

рического сопротивления сосудов [2, 26].

Несомненна роль симпатоадреналовой системы 

в развитии артериальной гипертонии. Но важную 
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Sympathetic activity and arterial hypertension: potential for correction
Shayduk O. Yu., Taratukhin E. O. 

The paper is focussed on the role of increased sympathetic activation in the 
pathogenesis of arterial hypertension (AH), its exacerbations (hypertensive crises), 
and complications. One of the effective methods of interrupting pathogenetic 
“vicious circles” in AH is the blockage of peripheral alpha-adrenoreceptors. One of 
the medications of choice for urgent treatment of hypertensive crises, as well as for 
long-term ambulatory treatment, is urapidil – a peripheral sympatholytic with 
characteristics of a central serotonin receptor agonist.
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роль играет она и в патогенезе других тяжёлых 

состояний. Ключевыми моментами при остром 

коронарном синдроме, инсульте, поражении орга-

нов мишеней при гипертоническом кризе являются 

периферический вазоспазм и нарушение крово-

обращения. Возможность блокирования рецепто-

ров симпатических аминов – прямой путь норма-

лизации локального и центрального кровотока. 

При “адреналиновой буре” у врача есть возмож-

ность остановить процессы повреждения и предо-

твратить необратимые изменения микроциркуля-

ции. Препарат урапидил (эбрантил) предоставляет 

такую возможность и в неотложной, и в амбулатор-

ной практике.


