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Sum  mary

The aim of this work was to assess an effect of angiotensin-converting factor (ACF) inhibitors on the anti- 

thrombogenic and vasoregulating activity of vascular wall in bronchial asthma (BA) patients. This opened, con­

trolled and randomized study involved severe steroid-dependent bronchial asthma patients. Two patients' 

groups were separated using the randomization method. Captopril, which is an angiotensin-converting factor 

inhibitor, was applied in a complex therapy of 25 steroid-dependent bronchial asthma patients (the 1st group). 

The 2nd group patients (25 persons) did not receive angiotensin-converting factor inhibitors. Antithrombogenic 

(anti-aggregating, anti-coagulating, fibrinolytic) and vasoregulating activities of vascular walls were investigat­

ed. It was found that the treatment with captopril improved antithrombogenic, mainly anti-aggregating, 

endothelium activity, increased the blood anti-thrombin reserve and reduced a severity of a skin hemorrhagic 

syndrome. After 2-week therapy with Capoten the vasoregulating activity of the vascular wall did not improve 

significantly. The difference in a rate of solving the antithrombogenic and vasoregulating endothelium functions 

disorders in bronchial asthma patients received and did not receive Capoten proves the administration of ACF 

inhibitors to be reasonable in a complex therapy of severe bronchial asthma patients under long-term use of 

systemic corticosteroids, especially when steroid vasculitis develops.

Резюме

Целью работы явилась оценка влияния ингибиторов АПФ на состояние антитромбогенной и вазоре­

гулирующей активности стенки сосудов у больных бронхиальной астмой (БА). В открытое контролируе­

мое рандомизированное исследование включены больные с тяжелой стероидозависимой БА. Методом 

рандомизации было выделено 2 группы пациентов. В комплексной терапии 25 пациентов со стероидо­

зависимой астмой (1-я группа) использовали ингибитор АПФ каптоприл. Больным 2-й группы (25 паци­

ентов) ингибитор АПФ не назначали. Изучали антитромбогенную (антиагрегационную, антикоагулянт- 

ную, фибринолитическую) и вазорегулирующую активности стенки сосудов. Установлено, что на фоне 

терапии каптоприлом улучшается антитромбогенная, преимущественно антиагрегационная, активность 

эндотелия, повышается антитромбиновый резерв крови, уменьшается выраженность кожного геморра­

гического синдрома. Не выявлено значимого улучшения вазорегулирующей активности сосудистой 

стенки на фоне двухнедельной терапии капотеном. Выявленные различия в темпе устранения наруше­

ний антитромбогенной и вазорегулирующей функции эндотелия у больных БА, принимающих и не при­

нимающих капотен, свидетельствуют о целесообразности применения ингибиторов АПФ в комплексной 

терапии больных тяжелой астмой, при длительном печении системными глюкокортикостероидами 
(ГКС), особенно при развитии стероидного васкулита.

Эндотелий является высокоспециализированным 
метаболически активным монослоем клеток, выстила­
ющим все сосуды организма человека. Эндотелиаль­
ные клетки, специфически реагируя на различные 
молекулярные сигналы, генерирующиеся как локаль­
но, так и дистантно, выполняют многообразные функ­
ции, в том числе транспортные, барьерные; участву­

ют в метаболизме внеклеточного матрикса, биосинте­
зе разнообразных цитокинов, ангиогенезе; регулиру­
ют процессы свертывания крови и агрегации тромбо­
цитов, сосудистый тонус и иммуновоспалительные 
реакции. Активация и/или повреждение эндотелия 
имеет фундаментальное значение в развитии широко­
го спектра патологических процессов. Очевидно, что



оценка состояния эндотелия имеет важное клиничес­
кое значение. При бронхиальной астме (БА ) вследст­
вие влияния таких факторов, как гипоксия, повыше­
ние содержания различных биологически активных 
веществ, включая цитокины, лейкотриены и др., 
складываются "благоприятные" условия для развития 
эндотелиальной дисфункции. В  литературе имеются 
указания на изменения состояния микроциркулятор- 
ного русла у больных БА, которые носят распростра­
ненный характер, затрагивают все отделы микроцир- 
куляторной системы и обнаруживаются на ранних 
стадиях заболевания [2,17—19]. В  современной кли­
нике нашли широкое применение ингибиторы ангио- 
тензинпревращающего фермента (А П Ф ), многофак­
торное действие которых до конца не раскрыто. В  то 
же время существуют данные об их благоприятном 
влиянии на функциональное состояние эндотелиоци- 
тов, что проявляется в ослаблении вазомоторной дис­
функции эндотелия и повышении его антитромбоген- 
ного потенциала. Основанием для клинического при­
менения ингибиторов А П Ф  как препаратов, влияю­
щих на функциональную активность стенки сосудов, 
послужили данные о механизмах их действия, а так­
же результаты исследований их влияния на эндоте­
лиальную дисфункцию у пациентов с заболеваниями 
сердечно-сосудистой системы [3,9,31-33]. Потенци­
альные вазопротективные эффекты ингибиторов 
А П Ф  включают антипролиферативное и антимигра- 
ционное влияние на гладкомышечные клетки, нейтро- 
филы и макрофаги, модифицирующее воздействие на 
функцию эндотелия, антиагрегационные эффекты, 
действие на систему фибринолиза. Исследование 
влияния терапии ингибиторами А П Ф  на функцию эн­
дотелия in vivo  представляет особый интерес. До сих 
пор данные по этому вопросу недостаточны, вероят­
но, из-за того, что количественное определение эндо­
телиальной функции требует использования инвазив­
ных исследований. Неинвазивные методы исследова­
ния (например, использование ультразвука высокого 
разрешения) пока еще используются достаточно ред­
ко как в научных исследованиях, так и в клиничес­
кой практике. Изучению влияния этой группы препа­
ратов на эндотелиальную дисфункцию посвящен ряд 
клинических исследований, часть из которых указы­
вает на их положительное влияние на эндотелийзави- 
симую регуляцию сосудистого тонуса, уменьшение 
структурных изменений стенки сосудов 
[3,4,6,10,23,32]. В  то же время существуют работы, 
которые не показали значимого улучшения вазорегу­
лирующей функции эндотелия при использовании ин­
гибиторов А П Ф  [25,27,28]. Большинство работ, опи­
сывающих влияние ингибиторов А П Ф  на эндотели­
альную дисфункцию, посвящены исследованию влия­
ния препаратов на вазорегулирующую активность со­
судистой стенки у больных с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями (И БС , артериальная гипертензия). 
Недостаточно работ, посвященных клиническому 
изучению влияния ингибиторов А П Ф  на систему ге­

мостаза и, в частности, на антитромбогенную актив­
ность сосудистой стенки и функциональное состоя­

ние тромбоцитов [8,14,31].
Цель работы —  оценить влияние ингибиторов 

А П Ф  на состояние антитромбогенной и вазорегули­
рующей активности стенки сосудов у больных БА.

В  открытое контролируемое рандомизированное 
исследование включены больные БА, поступившие в 
пульмонологическое отделение стационара, в возрас­
те от 20 до 60 лет. Критериями исключения явля­
лись клинические проявления атеросклероза (ИБС, 
инсульт, атеросклероз сосудов нижних конечнос­
тей), наличие тяжелой артериальной гипертензии 
(АД  диастолическое более 105 мм рт. ст.), сахарного 
диабета, хронической почечной и печеночной недо­
статочности, хронических заболеваний желудочно- 
кишечного тракта, мочеполовой системы в фазе обо­

стрения, прием контрацептивов.
Методом рандомизации были выделены 2 группы 

пациентов. В комплексной терапии 25 пациентов со 
стероидозависимой астмой ( 1-я группа) использовал­
ся ингибитор А П Ф  каптоприл ("Капотен", АО  "Акри­
хин", Россия). Суточная доза препарата подбиралась 
индивидуально. Начальная доза составляла 12,5 
мг/сут. Через 3 дня при удовлетворительной пере­
носимости и АД  систолическом не менее 110 мм 
рт.ст. доза препарата увеличивалась в 2 раза. При 
сохранении удовлетворительного самочувствия даль­
нейшего увеличения дозы не проводили. Средняя су­
точная доза капотена составила 24,70± 1,95 мг. В  
комплексной терапии 25 пациентов (2-я группа) ин­
гибитор А П Ф  не применялся. Как видно из табл.1, 
клиническая характеристика и тяжесть состояния 
больных в группах при поступлении в стационар бы­
ли одинаковыми.

Все больные получали базисную терапию перо- 
ральными системными глюкокортикостероидами 
(ГКС ). В первые 3 дня проводилась также внутри­
венная инфузионная терапия преднизолоном в дозе 
60-120 мг/сут и эуфиллином в дозе 240 мг/сут. 
Обследование проводили в первые 3 дня при поступ­
лении пациентов в стационар (фаза обострения) и 
через 14-16 дней перед выпиской (период стихаю­
щего обострения).

Контрольную группу составили 29 практически 
здоровых добровольцев в возрасте от 24 до 45 лет с 
нормальным АД, не страдающих сахарным диабетом, 
не имеющих сосудистых заболеваний в анамнезе, 
без отягощенной наследственности по ИБС, аллерги­
ческим заболеваниям, с концентрацией общего холе­
стерина плазмы менее 5,5 ммоль/л.

Для оценки системы гемостаза использовали сле­
дующие методы: определение резистентности (лом­
кости) капилляров с помощью "манжеточной" пробы, 
вариант Borchgrevink  (1971), изучение АДФ-индуци- 
рованной агрегации тромбоцитов по методу Борна, в 
модификации О'Брайна (1966) с использованием са­
мопишущего агрегометра " Trom lite", активность ан­



титромбина III ( R .M arbet, W interstein, 1959), актив­
ность активаторов плазминогена ( Т A stru p , S .M ul- 

lertz, 1952). Для оценки антитромбогенной (антиаг- 
регационная, антикоагулянтная, фибринолитичес- 
кая) активности стенки сосудов использовали метод 
создания кратковременной локальной ишемии, кото­
рая ведет к высвобождению из эндотелия здоровых 
людей в кровь простациклина, антитромбина III, ак­
тиваторов плазминогена ("манжеточная" проба) [ 1 1 ]. 
Антитромбогенную активность стенки сосудов опре­
деляли как частное от деления показателя до нало­
жения манжеты на показатель после наложения 
манжеты (антиагрегационная активность) или как 
частное от деления показателя после наложения 
манжеты на показатель до наложения манжеты (ан­
тикоагулянтная и фибринолитическая активности).

Для изучения вазорегулирующей функции эндоте­
лия проводили пробы с реактивной гиперемией и ни­
троглицерином. Для получения изображения правой 
плечевой артерии (П А ), измерения ее диаметра и 
скорости кровотока использовали систему A C U SO N  

128 Х Р / 10, оснащенную линейным датчиком с фази­
рованной решеткой с частотой 7 МГц. Использова­
лась стандартная, описанная в литературе, методика 
пробы с реактивной гиперемией (эндотелийзависи- 
мая дилатация) и пробы с нитроглицерином 0,05 мг 
(эндотелийнезависимая дилатация) [7].

Результаты исследования были обработаны при 
помощи пакета статистических программ "M icrosoft 
Exce Г.

В фазе обострения БА  не выявлено значимых раз­
личий показателей антитромбогенной активности со­

судистой стенки у больных, которым в дальнейшем 
проводилась терапия капотеном, и у пациентов, в те­
рапии которых этот препарат не использовался 
(табл.2). У  больных обеих групп отмечено снижение 
антиагрегационной (А А А С С ), антикоагулянтной 
(А КА СС ) и фибринолитической (Ф А С С ) активности 
эндотелия по сравнению с аналогичными показате­
лями у здоровых.

При стихании обострения у больных, получавших 
терапию капотеном, установлена нормализация ин­
дексов АААСС и ФАСС . Антикоагулянтная актив­
ность эндотелия практически не изменяется, остава­
ясь ниже, чем у лиц группы контроля (1,05±0,01 и
I,09±0,01 соответственно; р<0,05). Однако при этом 
значительно увеличивается антитромбиновый резерв 
крови, о чем свидетельствует повышение активности 
антитромбина III на фоне терапии капотеном. Она 
становится выше, чем у здоровых лиц (13,1 ±0,3 и 
12,0±0,3 соответственно; р<0,01) и у больных, не 
получавших терапию ингибитором А П Ф  (13,1 ±0,3 и
II,8± 0,4 соответственно; р<0 ,0 1 ).

У  больных, не принимавших капотен, при повтор­
ном обследовании не выявлено достоверных измене­
ний в показателях антиагрегационной и антикоагу­
лянтной активности эндотелия. Напротив, отмечена 
даже тенденция к их снижению. Индекс антикоагу­
лянтной активности стенки сосудов у больных, не 
получавших терапию капотеном, становится ниже, 
хоть и недостоверно, аналогичного показателя у па­
циентов, получавших ингибитор А П Ф . Как и у боль­
ных, принимавших капотен, у пациентов этой груп­
пы происходит восстановление индекса фибриноли-

Т аб л и ц а  1
Клиническая характеристика больных

Показатель
С  ИАПФ 

л=25

Без ИАПФ 

п=25 р

Возраст, годы 43,34±1,87 41,70±2,20 >0,05

Пол: м. 7 5 >0,05

ж. 18 20 >0,05

Длительность терапии ГКС, годы 5,26±1,14 5,10±1.22 >0,05

Поддерживающая доза ГКС, мг/сут 15,26±1,44 12,84±1,48 >0,05

Доза пероральных ГКС 28,95±2,11 26,00±1,29 >0,05
в период обострения,мг/сут

36,7±2,1 000Индекс тяжести, уел. ед. 36,3±1,5 000 >0,05
28,2±2,3 28,5±2,3 >0,05

ЖЕЛ, л 65,27±2,53 00 58,63±2,85 00 >0,05
78,67±4,15 70,50±2,97 >0,05

ПСВ, л/мин 58,68±3,65 0 59,81±3,79 00 >0,05
71.02i3.16 74,67±3,55 >0,05

Суточный разброс ПСВ,% 28,07±2,51 000 29,82±3,99 0 >0,05
15,46±2,34 18,85±2,48 >0,05

Примечание. Ж ЕЛ  — жизненная емкость легких, ПСВ — пиковая скорость выдоха; здесь и в табл.2, 3: в числителе приведены 
данные в период обострения, в знаменателе — в период стихающего обострения; достоверность различия показателей с фазой 
обострения: 0 — р<0,05; 00 — р<0,01; 000 — р<0,001.



Т а б л и ц а  2

Показатели антитромбогенной активности стенки сосудов у больных БА 

в зависимости от терапии капотеном (М ±т )

Показатель
Контроль 

п= 29

С  ИАПФ 

п=22

Без ИАПФ 

п -2 0

Антиагрегационная активность стенки сосудов, уел. ед. 1,65±0,1 1,24±0,14 * 1,27±0,12 *
1,46±0,21 1,19±0,13 *

Антикоагулянтная активность стенки сосудов, уел. ед. 1,09±0,01 1,05±0,01 * 1,04±0,01 **

1,05±0,01 * 1,02±0,01 * * *

Фибринолитическая активность стенки сосудов, уел. ед. 1,27±0,08 0,97±0,08 * * 0,86±0,11 * *

1,16±0,11 1,06±0,10

Примечание. Здесь и в табл.З: достоверность различий показателей больных БА с группой контроля: * — р<0,05; ** — р<0,01;
*** _  р<о,0 0 1 .

тической активности эндотелия, однако индекс 
Ф А С С  у них несколько ниже, чем у получавших те­
рапию ингибитором А П Ф .

Необходимо отметить, что на фоне терапии капо­
теном частота одновременного нарушения всех трех 
звеньев антитромбогенной активности сосудистой 
стенки несколько уменьшается (31,6 и 23,5% соот­
ветственно), в то время как у больных, не получав­
ших капотен, наблюдается обратная тенденция (2 1 , 1  

и 31,6% соответственно).
Таким образом, включение ингибитора А П Ф , в ча­

стности каптоприла, в комплексную терапию боль­
ных БА, способствует нормализации антитромбоген­
ной активности сосудистой стенки, оказывая влия­
ние преимущественно на ее антиагрегационный по­
тенциал. Антикоагулянтная активность эндотелия у 
них практически не изменяется в отличие от пациен­
тов, не получавших терапию капотеном, у которых 
отмечается снижение индекса АКАСС. У  больных 
без терапии ингибитором А П Ф  сохраняется сниже­
ние индекса АААСС.

Параллельно с исследованием гемостаза проводи­
лась клиническая оценка результатов лечения. При 
сравнении динамики клинических симптомов и пока­
зателей функции внешнего дыхания отмечено отсут­
ствие достоверных различий в динамике изучаемых 
параметров у пациентов обеих групп (см. табл.1 ). 
Среди больных, получавших капотен, не отмечено 
ни одного побочного эффекта, включая сухой ка­
шель.

Проанализирована динамика кожного геморраги­
ческого синдрома у больных обеих групп (рисунок). 
При поступлении положительная пманжеточная" 
проба отмечена у 50%  пациентов 1-й группы и у 
65%  —  2-й группы, а выраженный кожный геморра­
гический синдром выявлен у 15% больных, которым 
в дальнейшем был назначен капотен, и у 2 0 %  —  без 
терапии ингибитором А П Ф . В  динамике у пациен­
тов, получавших капотен, частота кожных геморра­
гий уменьшилась почти в 2 раза (15 и 9 %  соответст­
венно; р >0,05), а частота положительной "манжеточ- 
ной" пробы почти в 3 раза (50 и 18% соответствен­

но; %2=4,77, р<0,05). У  больных, не получавших ка­
потен, частота встречаемости кожных геморрагий и 
сниженной резистентности микрососудов уменьши­
лась незначительно. В  результате этого в фазе сти­
хающего обострения при повторном обследовании 
пациентов частота положительной "манжеточной" 
пробы у больных, не получавших капотен, почти в 3 
раза превышала частоту положительной "манжеточ­
ной пробы" у пациентов, в комплексную терапию ко­
торых был включен капотен (50 и 18%  соответст­
венно; р<0,05).

Таким образом, включение ингибиторов А П Ф  в 
комплексную терапию больных БА  ведет к улучше­
нию антитромбогенной активности сосудистой стен­
ки, уменьшению выраженности кожного геморраги­
ческого синдрома.

Результаты изучения влияния каптоприла на вазо­
регулирующую активность эндотелия отражены в 
табл.З. Как видно из приведенных данных, диаметр 
ПА, эндотелийзависимая и эндотелийнезависимая 
дилатация исходно сопоставимы у больных 2  групп. 
Отмечаются достоверное расширение диаметра ПА, 
снижение потокзависимой и эндотелийнезависимой 
вазодилатации у больных тяжелой гормонозависи­
мой БА  в период обострения по сравнению с анало­
гичными показателями у здоровых. Через 14 дней у 
пациентов, вне зависимости от приема капотена, ди­
аметр ПА, потокзависимая и НТГ-индуцированная 
дилатация практически не изменяются.

Таким образом, включение ингибиторов А П Ф  в 
комплексную терапию больных БА  в фазе обостре­
ния на 10-14 дней приводит к улучшению антитром­
богенной активности сосудистой стенки, не вызывая 
при этом значимого улучшения вазорегулирующей 
активности эндотелия.

Проведенное исследование демонстрирует разви­
тие эндотелиальной дисфункции у больных тяжелой 
гормонозависимой БА  в фазе обострения. Отмечают­
ся нарушения как антитромбогенной, так и вазорегу­
лирующей активности эндотелия, которые сохраня­
ются у пациентов и в период стихающего обостре­
ния. Включение каптоприла в комплексную терапию



Параметры исследования ПА у больных БА в зависимости от терапии капотеном (М ±т )

Т а б л и ц а  3

Показатель
Контроль 

п=26

С  ИАПФ 

п=10

Без ИАПФ

/7=10

Исходный диаметр ПА, мм 3,67±0,09 4,86±0,25*** 4,68±0,22***
4,78±0,27*** 4,76±0,32***

Начальная скорость кровотока, м/с 0,70±0,03 0,64±0,05 0,62±0,01
0,61±0,06 0,63±0,05

Потокзависимая дилатация, % 15,50±0,88 5,18±1,14*** 7,24±2,48**
5,78±1,04*** 5,64±2,60***

НТГ-индуцированная дилатация, % 18,16± 1,04 11,66±1,94** 9,98±2,21***
12,11 ±2,23* 10,50±2,45**

Гиперемия, %  увеличения скорости 154,61±4,60 157,75±16,64 153,43±9,01
160,50±8,36 154,30±7,87

больных БА  способствует нормализации антитромбо- 
генной активности сосудистой стенки, оказывая вли­
яние преимущественно на ее антиагрегационный по­
тенциал. Также значительно увеличивается анти- 
тромбиновый резерв крови, о чем свидетельствует 
тот факт, что на фоне терапии капотеном активность 
антитромбина III повышается, становясь значительно 
выше, чем у здоровых лиц и у больных, не получав­
ших терапию ингибитором А П Ф . Необходимо отме­
тить, что, по нашим данным, на фоне терапии капо­
теном частота одновременного нарушения 3 звеньев 
антитромбогенной активности сосудистой стенки не­
сколько уменьшается, в то время как у больных, не 
получавших капотен, наблюдается обратная тенден­
ция. Аналогичные данные по улучшению параметров 
сосудисто-тромбоцитарного гемостаза, антикоагу- 
лянтного резерва крови получили Л.А.Некрутенко и 
соавт. [14], применявшие каптоприл у больных ги­
пертонической болезнью, а также Л.Т .М алая, 
А.Н .Корж [10], отметившие повышение уровня 6 -ке- 
то-ПГБ1(Х у больных И БС  на фоне монотерапии инги­
биторами А П Ф .

Нами не выявлено значимого улучшения вазорегу­
лирующей активности эндотелия под влиянием 2 -не­
дельной терапии капотеном. Это может быть связано 
с нарушением чувствительности гладких мышц сосу­
дов к окиси азота, о чем свидетельствует выражен­
ное снижение НТГ-индуцированной дилатации, отме­
ченное нами у пациентов, как получавших, так и не 
принимавших ингибитор А П Ф . Другой причиной мо­
жет быть кратковременность применения капотена, 
так как, по данным литературы, улучшение вазорегу­
лирующей активности сосудистой стенки под влия­
нием ингибиторов А П Ф  выявлено при более дли­
тельной терапии (1-6 мес). При анализе клиничес­
кой эффективности капотена (динамика кожного ге­
моррагического синдрома) установлено значительное 
уменьшение частоты положительной "манжеточной" 
пробы и некоторое снижение частоты кожных гемор­
рагий.

Каковы же механизмы оптимизирующего влияния 
капотена на функциональную активность эндотелия? 
Основные вазопротективные действия ингибиторов 
А П Ф  связаны с их влиянием на локальную ренин-ан- 
гиотензиновую систему в сердце, сосудах и других 
тканях и органах [3,32-34]. Одна из основных функ­
ций ангиотензинпревращающего фермента —  участие 
в образовании ангиотензина II из ангиотензина I в ре­
зультате отщепления от последнего дипептидного 
комплекса. Основным местом синтеза А П Ф  в орга­
низме человека являются эндотелиоциты, преимуще­
ственно сосудов легких [12]. Ангиотензин II влияет на 
миграцию гладкомышечных клеток, их гиперплазию и 
гипертрофию. Он также повышает продукцию местно­
го супероксидного аниона, который инактивирует ок­
сид азота. Важным звеном в действии ингибиторов 
А П Ф  на эндотелиальную дисфункцию является инги- 
биция кининазы II в калликреин-кининовой системе, 
которая инактивирует брадикинин [3,24,32-34]. Иден­
тичность кининазы II и А П Ф  в механизме действия 
ингибиторов А П Ф  наряду с блокадой превращения 
ангиотензина I в ангиотензин II способствует преду­
преждению разрушения брадикинина. Кининаза II 
или А П Ф  в больших количествах находятся на люми- 
нальной поверхности мембран эндотелиальной клетки 
и в значительной мере ответственны за локальный 
протеолитический распад брадикинина. При физиоло­
гических состояниях действие эндогенного брадики­
нина и других кининов уравновешивается активнос­
тью мембранного АП Ф . Большинство эффектов бра­
дикинина опосредуется кининовыми рецепторами В 9. 
Активация эндотелиальных рецепторов В 2 ведет к 
формированию оксида азота, простациклина и эндоте­
лиального фактора гиперполяризации [3]. При умень­
шении распада кининов под действием ингибиторов 
А П Ф  происходит накопление эндотелиальных кини­
нов внеклеточно, вблизи кининовых рецепторов В 2, в 
количествах, не вызывающих десенситизации этих ре­
цепторов, но ведущих к усиленному и продолжитель­
ному формированию оксида азота и простациклина.



Увеличение синтеза оксида азота и простациклина 
оказывает влияние не только на вазорегуляторные 
свойства эндотелия, но и определяет его антитромбо- 
тическую и, в частности, антиагрегационную актив­
ность. Поэтому терапия ингибиторами А П Ф  является 
протекторной в различных кровеносных сосудах. Име­
ются данные о способности ингибиторов А П Ф  умень­
шать образование эндотелина-1 , обладающего мощ­
ным вазоконстрикторным действием и, как полагают 
некоторые авторы, играющего роль в патогенезе БА 
[1,15,29,30]. Вазопротективные и антипролифератив- 
ные действия ингибиторов А П Ф  выявляются при на­
значении их в дозах, которые не влияют или мало 
влияют на системное АД [3].

Следовательно, ингибиторы А П Ф , увеличивая 
продукцию оксида азота и простациклина, преду­
преждая образование ангиотензина II, могут играть 
важную роль в уменьшении нарушений функцио­
нальной активности сосудистой стенки. Однако не­
обходимо отметить, что большинство данных по бла­
гоприятному влиянию ингибиторов А П Ф  на эндоте­
лиальную дисфункцию относятся к эксперименталь­
ному применению этих препаратов. В  то же время 
ингибиторы А П Ф  находят все более широкое приме­
нение в практической медицине, где используется 
преимущественно длительное лечение этими препа­
ратами. Имеются единичные работы, в которых оце­
нивается эффективность ингибиторов А П Ф  при па­
тологии органов дыхания. Они связаны как с иссле­
дованием влияния препаратов этой группы на состо­
яние легочной гемодинамики, так и на функцию 
внешнего дыхания. Влияние ингибиторов А П Ф  на

функцию внешнего дыхания и возможность их при­
менения у больных с хроническими обструктивными 
заболеваниями легких (Х О ЗЛ ) является достаточно 
актуальной темой в настоящее время. Связано это с 
тем, что, с одной стороны, одним из побочных дейст­
вий препаратов этой группы является возможность 
развития сухого кашля, одышки, что должно ограни­
чивать его применение при Х О ЗЛ  [16,26]. Однако 
указывается, что ни БА, ни обструктивный бронхит 
не увеличивают риск развития этого побочного эф­
фекта ингибиторов А П Ф . По данным В.И.Болотских 
и соавт. (1998), включение каптоприла в комплекс­
ную терапию пациентов с БА  достоверно быстрее 
вызывает прекращение приступов удушья и улучше­
ние показателей функции внешнего дыхания, что ав­
торы связывают с недостатком сульфгидрильных 
групп у больных астмой. С.Н.Терещенко и соавт. 
[2 0 ] изучали влияние 6 -месячной терапии периндо- 
прилом у больных с хронической сердечной недоста­
точностью (Ш - 1У  функциональный класс), имеющих 
нарушение функции внешнего дыхания по обструк- 
тивному и рестриктивному типам. В  результате по­
лученных данных был сделан вывод об отсутствии 
значительного как положительного, так и отрица­
тельного влияния периндоприла на респираторную 
систему. О применении ингибиторов А П Ф , в частно­
сти каптоприла, в терапии больных Х О ЗЛ  с легоч­
ной гипертензией указывается и в работах других 
авторов [5,13,21]. В  нашем исследовании ни в одном 
случае не отмечено развития побочных эффектов ин­
гибиторов А П Ф , потребовавших отмены препарата.

с капотеном без капотена

1

Рис. Динамика кожного геморрагического синдрома у больных бронхиальной астмой в зависимости от терапии капотеном.

I — кожные геморрагии; II — положительная "манжеточная" проба; 1 — частота при поступлении в стационар (фаза обострения); 2 — частота 
при повторном обследовании (фаза стихающего обострения).

* — р<0,05 — достоверность различий показателей с фазой обострения;

** — р < 0,05 — достоверность различий между группами больных.



З а к л ю ч е н и е

Выявлены различия в темпе устранения наруше­
ний антитромбогенной и вазорегулирующей функции 
эндотелия у больных бронхиальной астмой, получав­
ших и не получавших капотен. Полученные предва­
рительные данные свидетельствуют о целесообразно­
сти применения ингибиторов А П Ф  в комплексной 
терапии больных тяжелой астмой при длительном 
применении системных глюкокортикостероидов, осо­
бенно при развитии стероидного васкулита.
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