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Резюме
Статья посвящена обсуждению проблемы остаточного риска развития осложнений сердечно-сосудистых заболеваний при 
лечении артериальной гипертонии (АГ) у пациентов с сердечно-сосудисто-почечным метаболическим синдромом (ССПМС). 
Рассматриваются современные рекомендации по тактике лечения АГ у пациентов с метаболическими факторами риска 
и необходимость достижения более низких целевых уровней АД в таких случаях. Приводятся данные, свидетельствующие 
о том, что недостаточное подавление активности симпатического отдела вегетативной нервной системы часто становит-
ся причиной такого остаточного риска. Подчеркивается высокая распространенность гиперсимпатикотонии у пациентов 
с ССПМС и ее отрицательное влияние на различные органы и системы. Представлена информация о том, что применение 
стандартных антигипертензивных препаратов не приводит к достаточному снижению активности симпатической нервной 
системы у пациентов с АГ. Обсуждаются результаты исследований, подтверждающих роль повышения симпатической актив-
ности у большого числа пациентов с ССПМС. Рассматриваются новые данные о возможной небезопасности использования 
b-блокаторов при лечении АГ, что обусловливает поиск альтернативных путей воздействия на симпатическую нервную 
систему при лечении АГ у пациентов с ССПМС. В связи с этим приводятся данные о возможностях длительного применения 
моксонидина в качестве одного из компонентов антигипертензивной терапии в такой клинической ситуации. Приводятся 
данные об антигипертензивной эффективности приема моксонидина. Указывается на возможность влияния приема мок-
сонидина на скорость пульсовой волны. Рассматриваются не только антигипертензивное действие моксонидина, но и его 
плейотропные эффекты, включая влияние на маркеры аутофагии.

Ключевые слова: артериальная гипертония, симпатическая активность, антигипертензивная терапия, скорость пульсовой 
волны, плейотропные эффекты
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Abstract
This article discusses the issue of residual risk of cardiovascular complications during treatment of arterial hypertension 
(HTN) in patients with cardiovascular-renal metabolic syndrome (CRMS). Current clinical guidelines for approaches to HTN 
treatment in patients with metabolic risk factors and the need to achieve the lower target blood pressure levels in such 
cases are considered. The evidence we provide indicates that such residual risk is often caused by insufficient suppression 
of the sympathetic nervous system activity. The high prevalence of hypersympathicotonia in patients with CRMS and its 

https://doi.org/10.21518/ms2025-444

© Гиляревский СР, Щедрина АЮ, Голшмид МВ, 2025 2025;19(16):19–26

https://orcid.org/0000-0002-8505-1848
mailto:sgilarevsky@rambler.ru
https://orcid.org/0000-0002-3981-4031
mailto:ashedrina@rambler.ru
https://orcid.org/0000-0002-9865-4998
mailto:golshmid@yandex.ru
https://doi.org/10.21518/ms2025-444
https://orcid.org/0000-0002-8505-1848
mailto:sgilarevsky@rambler.ru
https://orcid.org/0000-0002-3981-4031
mailto:ashedrina@rambler.ru
https://orcid.org/0000-0002-9865-4998
mailto:golshmid@yandex.ru
https://doi.org/10.21518/ms2025-444


20 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ

Ар
те

ри
ал

ьн
ая

 г
ип

ер
те

нз
ия

ВВЕДЕНИЕ

Артериальная гипертензия (АГ) становится важным ком-
понентом сердечно-сосудисто-почечного метаболическо-
го синдрома (ССПМС) уже на его 2-й стадии (наряду с ме-
таболическими факторами и/или хронической болезнью 
почек – ХБП) [1]. Результаты эпидемиологических иссле-
дований свидетельствовали о том, что АГ часто сочетается 
с другими метаболическими факторами риска и лишь менее 
чем в 20% случаев встречается изолированно [2]. К таким 
факторам относят нарушение толерантности к глюкозе, низ-
кий уровень холестерина липопротеинов высокой плотно-
сти, высокий уровень триглицеридов и ожирение. Наличие 
хотя бы 3 из перечисленных факторов риска увеличивает 
вероятность наличия метаболического синдрома в 4 раза.

При обсуждении подходов к тактике снижения арте-
риального давления (АД) у пациентов с ССПМС экспер-
ты в целом придерживаются современных рекоменда-
ций, которые включают изменение образа жизни, переход 
на сбалансированную диету с низким содержанием на-
трия и при необходимости использование лекарствен-
ной терапии. Считается обоснованным достижение целе-
вого уровня АД менее 130/80 мм рт.ст. у всех пациентов 
с ССПМС независимо от наличия или отсутствия сахар-
ного диабета (СД). Использование ингибиторов ренин-
ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) признается 
обязательным компонентом антигипертензивной терапии 
для пациентов с СД и альбуминурией, а также для пациен-
тов с ХБП с целью дополнительного замедления прогрес-
сирования заболевания [1]. Следует, однако, отметить, что 
метаболические нарушения (в первую очередь ожирение 
и резистентность к инсулину) часто способствуют развитию 
неэффективности лечения АГ [3–12].

Предлагали различные патофизиологические механиз-
мы развития АГ при метаболическом синдроме, которые 
включают инсулинорезистентность, ожирение, активацию 
симпатической нервной системы (СНС) и  задержку на-
трия [13]. Одним из препаратов, способствующих снижению 
активности центрального отдела СНС является моксонидин. 
Однако прежде чем приступить к обсуждению данных о вли-
янии приема моксонидина на СНС, следует остановиться на 

информации, подтверждающей антигипертензивную эффек-
тивность длительного применения моксонидина, т. к. такая 
эффективность в первую очередь определяет роль антиги-
пертензивного препарата в современном лечении АГ.

ДОКАЗАТЕЛЬНАЯ ИНФОРМАЦИЯ 
ОБ АНТИГИПЕРТЕНЗИВНОЙ  
ЭФФЕКТИВНОСТИ МОКСОНИДИНА

Антигипертензивная эффективность моксонидина была 
установлена почти 2 десятилетия назад у большого числа 
пациентов с эссенциальной АГ. Его эффективность также из-
учалась в РКИ, проводящих сравнительную оценку эффектов 
моксонидина с эффектами антигипертензивных препаратов, 
относящихся к большинству основных классов, включая ин-
гибиторы ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ), 
β-блокаторы, антагонисты кальция (АК) и диуретики.

Для оценки эффективности и безопасности примене-
ния моксонидина при АГ был выполнен систематический 
обзор 27 исследований [14]. В ходе выполнения анализа 
были отмечены влияние терапии на такие показатели, как 
уровень АД, резистентность к инсулину, масса тела, концен-
трация холестерина липопротеинов низкой плотности, уро-
вень глюкозы натощак и после еды, а также безопасность 
применения. Имеется большое число данных об эффектив-
ности приема моксонидина у пациентов с АГ.

Результаты двойного слепого плацебо-контролируемого 
исследования свидетельствовали о  том, что по данным 
24-часового мониторирования АД после приема моксони-
дина по сравнению с применением плацебо уровень систо-
лического артериального давления (САД) и диастолическо-
го артериального давления (ДАД) снижался в среднем на 
10 ± 4 и 5 ± 2 мм рт. ст. соответственно [15]. В последующем 
данные об эффективности применения были подтвержде-
ны в крупном постмаркетинговом исследовании, включав-
шем 4005 пациентов с АГ и/или метаболическим синдро-
мом [16]. Прием оригинального моксонидина (Физиотенз®) 
в дозе от 0,3 до 0,6 мг в виде монотерапии или в соста-
ве комбинированной терапии в течение 8 нед. сопрово-
ждался существенным снижением АД в среднем с 168/97 до 
141/83 мм рт. ст. при сохранении эффекта в подгруппе 

negative impact on various organs and systems are emphasised. Data demonstrating that the use of standard antihypertensive 
medications does not lead to a sufficient decrease in sympathetic nervous system activity in patients with HTN are presented. 
The results of studies confirming the role of an increase in sympathetic activity in a large number of patients with CRMS are 
discussed. New data on the potential safety risks of using β-blockers in the treatment of HTN are considered. This has led to 
the search for alternative ways to influence the sympathetic nervous system during the treatment of HTN in patients with 
CRMS. In this regard, information on the potential long-term use of moxonidine as a component of antihypertensive therapy in 
this clinical situation is presented. Here we review the existing evidence on the antihypertensive efficacy of moxonidine. The 
possible effect of moxonidine on pulse wave velocity is indicated. Not only the antihypertensive effect of moxonidine, but also 
its pleiotropic effects, including its effect on autophagy markers, are considered. 
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пациентов с АГ и метаболическим синдромом, у которых АД 
снижалось в среднем с 168/96 до 141/83 мм рт. ст. У паци-
ентов с выраженным повышением АД прием моксонидина 
приводил к снижению АД с начала наблюдения (измерение 
через 1 ч после приема препарата), а через 4 ч приводил 
к снижению АД в среднем с 176/105 до 158/95 мм рт. ст., не 
сопровождаясь снижением ЧСС [17]. Было отмечено сниже-
ние общего периферического сосудистого сопротивления 
в отсутствие изменения минутного объема сердца.

Теперь, прежде чем перейти к обсуждению возможно-
стей применения моксонидина для снижения повышенной 
симпатической активности у пациентов с АГ, остановимся 
на проблеме повышения симпатической активности у па-
циентов с АГ и сопутствующими заболеваниями.

СОСТОЯНИЯ, ПРИ КОТОРЫХ ИМЕЕТСЯ ПОВЫШЕНИЕ 
СИМПАТИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ

У женщин, находящихся в периоде постменопаузы, по-
вышение АД может быть обусловлено снижением уровня 
эстрогенов, дисфункцией эндотелия, изменением активно-
сти РААС и активацией СНС [18]. Наличие сопутствующего 
метаболического синдрома у женщин такого возраста с АГ 
считается неблагоприятным фактором в связи с более выра-
женным повышением АД, а также со снижением реакции на 
антигипертензивную терапию. Кроме того, дефицит женских 
половых гормонов приводит к сдвигу кривой зависимости 
«давление – натрийурез» вправо, что объясняет чувствитель-
ную к соли артериальную гипертензию у таких женщин [19].

Известно также о наличии связи между синдромом об-
структивного апноэ сна (СОАС) и развитием АГ. У пациен-
тов с СОАС отмечается повышение активности СНС в пери-
од бодрствования и устойчивое повышении АД в каждую 
из фаз сна с максимальным повышением в стадии II и в 
фазе быстрого сна [20, 21]. Несмотря на то что обеспе-
чение дыхания с постоянным положительным давлени-
ем в дыхательных путях приводит к снижению активности 
СНС, использование такого подхода ограничено пло-
хой переносимостью использования маски многими па-
циентами, а приверженность к терапии составляет около 
30% [22]. Более того, в целом положительное влияние при-
менения такого метода может ограничиваться лишь случа-
ями наиболее тяжелого СОАС [23].

ХБП может быть как причиной развития АГ, так и ее след-
ствием. Нельзя исключить, что повышенный уровень АД со-
провождается не только более высоким риском смерти паци-
ентов с ХБП, но и обусловливает прогрессирование ХБП [24]. 
Следует напомнить, что с 2011 г. эксперты KDIGO (Kidney 
Disease: Improving Global Outcomes) у всех пациентов с ХБП 
рекомендуют универсальный целевой уровень САД менее 
120 мм рт. ст. (при условии переносимости такого АД) [25].

При ХБП ухудшение функции почек приводит к повы-
шению активности СНС, что способствует развитию АГ за 
счет афферентных сигнальных путей [26]. Более того, име-
ются доказательства усиления активности СНС при про-
грессировании ХБП [27]. По мере снижения функции по-
чек активируется РААС, что приводит к задержке натрия 
и воды, а также повышается чувствительность к соли, что 

приводит к дополнительному повышению АД [26]. Нали-
чие ожирения обусловливает действие дополнительных 
факторов, влияющих на сложную взаимосвязь между АГ 
и функцией почек, включая механическое сдавление по-
чек висцеральной жировой тканью, а также дальнейшее 
повышение активности СНС за счет системы лептин / про-
опиомеланокортин, в результате активации которой повы-
шаются энергозатраты и активируется СНС, включая и по-
чечную симпатическую активность [28].

Известно, что ХБП сопровождается увеличением риска 
развития осложнений сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) и смерти. Наиболее высокий риск развития ослож-
нений ССЗ отмечается у пациентов с терминальной стади-
ей ХБП: у таких пациентов риск смерти от осложнений ССЗ 
увеличивается в 20 раз по сравнению с общей популяци-
ей [29]. Причины повышенного риска развития осложнений 
ССЗ при ХБП многофакторные. Однако следует отметить, 
что у пациентов с ХБП имеется устойчивое повышение ак-
тивности симпатической нервной системы. Получены дан-
ные о том, что такое повышение отмечается уже на ранних 
стадиях ХБП и сохраняется даже после успешной транс-
плантации почки  [30–32]. Имеется также информация 
о том, что устойчивая активация симпатической нервной 
системы в значительной степени обусловливает высокую 
частоту развития осложнений ССЗ у пациентов, находящих-
ся на хроническом гемодиализе [33].

ВОЗМОЖНАЯ РОЛЬ ПОВЫШЕННОЙ АКТИВНОСТИ 
СИМПАТИЧЕСКОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ 
В НЕЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ АГ У ПАЦИЕНТОВ 
С СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТО-ПОЧЕЧНЫМ 
МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ

Результаты рандомизированных клинических исследо-
ваний (РКИ) свидетельствуют о том, что достижение более 
низких целевых уровней АД сопровождается улучшени-
ем прогноза пациентов с АГ [34–36]. В целом такой эф-
фект не зависит от исходных характеристик пациентов, 
включая пациентов с предиабетом и СД 2-го типа, а также 
ХБП [37–39], т. е. сопутствующих заболеваний, которые от-
носят к ключевым компонентам ССПМС.

Выявлено несколько факторов, способствующих не-
достаточно эффективному снижению  АД у  пациентов 
с АГ, включая неосведомленность пациентов о повышен-
ном уровне АД, терапевтическую инертность врачей, не-
соблюдение предписанной антигипертензивной терапии 
и другие [40]. Кроме того, одной из возможных причин не-
эффективности терапии может быть несоответствие индиви-
дуальных патофизиологических путей развития АГ, включая 
повышенную активность СНС, играющую важную роль в ре-
гуляции сосудистого тонуса и метаболических процессах, 
и применяемой тактики лекарственной терапии [4–10, 41].

Более того, повышенная активность СНС, по-видимому, 
становится одним из основных механизмов, участвующих 
в развитии устойчивой к лечению АГ. Гиперактивность СНС 
также выступает в качестве ключевого фактора развития 
сердечной недостаточности, острого коронарного синдрома 
и аритмий [5, 42, 43]. Различные подходы использовались 
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для подавления такой гиперактивности, включая препа-
раты центрального действия, периферические блокаторы 
α-адренергических и β-адренергических рецепторов, а так-
же такой относительно новый подход, как симпатическая 
денервация почек. Указанные вмешательства оказались по-
лезными в некоторых клинических ситуациях [44].

ВЛИЯНИЕ ОПРЕДЕЛЕННОЙ АНТИГИПЕРТЕНЗИВНОЙ 
ТЕРАПИИ НА СИМПАТИЧЕСКУЮ АКТИВНОСТЬ

Антигипертензивные препараты, относящиеся к раз-
личным классам, могут по-разному влиять на активацию 
симпатической нервной системы. Активность СНС обыч-
но увеличивается в первые несколько дней после назна-
чения антигипертензивных препаратов, включая и те, кото-
рые оказывают центральное или периферическое влияние 
на симпатическую активность  [45]. Это можно объяснить 
рефлекторной активацией, обусловленной разгрузкой ар-
териальных барорецепторов в ответ на быстрое сниже-
ние АД [46, 47]. В период длительной антигипертензивной 
терапии, однако, первоначальная острая активация СНС сни-
жается за счет «переустановки» барорефлекса на более низ-
кий уровень АД, достигнутый при лечении, а уровень сим-
патической активности возвращается к значениям, близким 
к таковым до начала лечения [47]. Однако симпатическая 
активность не полностью возвращается к исходному уров-
ню при применении тиазидных диуретиков и антагонистов 
кальция (особенно короткодействующих): их назначение ха-
рактеризуется дополнительной хронической симпатической 
активацией по сравнению с ее уровнем до начала лече-
ния [47]. Такой отрицательный эффект имеется и у блокато-
ров α-адренорецепторов, применение которых сопровожда-
ется рефлекторным усилением центральной симпатической 
активности [48]. Подобный эффект не наблюдается при ис-
пользовании препаратов центрального действия (моксони-
дин), β-блокаторов, блокаторов РААС или антагонистов ре-
цепторов минералокортикоидных рецепторов [47, 48].

Центрально действующие антигипертензивные препа-
раты имеют различную эффективность при лечении АГ. Пре-
параты, избирательно стимулирующие центральные имида-
золиновые рецепторы 1-го типа (I1) (селективные агонисты 
имидазолиновых рецепторов 1-го типа, сАИР1), подавляют 
симпатическую активность, сходно с эффектами клониди-
на, но с существенно меньшим числом побочных эффектов. 
Было доказано, что применение сАИР1 эффективно снижа-
ет повышенное АД и сопровождается влиянием на гемоди-
намику, сходную с таковым у клонидина и препаратов, име-
ющих похожий механизм действия. Однако сАИР1 имеют 
существенно меньшее сродство к центральным α2-адрено-
рецепторам, что приводит к меньшему числу побочных эф-
фектов по сравнению с клонидином и α-метилдопой, а сле-
довательно, к лучшей переносимости [49, 50].

Основные представители класса сАИР1 включают мок-
сонидин и рилменидин. Оба препарата относятся ко второ-
му поколению центрально действующих антигипертензив-
ных средств. Они действуют, активируя I1-имидазолиновые 
рецепторы в ростральной вентролатеральной области про-
долговатого мозга, что, в свою очередь, уменьшает поток 

симпатических импульсов из центральной нервной систе-
мы [49, 50]. В результате снижается периферическое сосу-
дистое сопротивление. В то же время применение препа-
ратов такого класса не оказывает существенного влияния 
на концентрации ангиотензина II, адреналина, альдостеро-
на или предсердного натрийуретического пептида в кро-
ви [50]. Примечательно, что моксонидин не снижает ча-
стоту сердечных сокращений (ЧСС) в такой степени, как 
клонидин, и не вызывает синдрома отмены [51]. Следует 
отметить, что данные о невыраженном влиянии приема 
моксонидина на ЧСС в настоящее время приобретают осо-
бенную актуальность, учитывая результаты недавно выпол-
ненного метаанализа 74 РКИ (в целом со 157 764 участни-
ками) по оценке эффектов препаратов, которые снижают 
ЧСС. В ходе выполнения метаанализа были получены дан-
ные о возможной небезопасности применения таких пре-
паратов при лечении пациентов с АГ в среднем в течение 
4,1 года [52]. Так, результаты анализа 10 РКИ, в которые 
было включено 68 092 пациентов с АГ, свидетельствова-
ли об относительном увеличении риска развития инсульта 
на 17% (95% ДИ от 2 до 33%), риска развития осложнений 
коронарной болезни сердца на 9% (95% ДИ от 1 до 18%) 
и риска смерти от любой причины на 7% (95% ДИ от 1 до 
14%) при применении препаратов, снижающих ЧСС. Лишь 
при ограничении анализа РКИ по оценке эффектов тера-
пии, применяемой с целью первичной профилактики (т. е. 
в отсутствие ССЗ), не было отмечено влияния приема пре-
паратов, снижающих ЧСС, на прогноз. Отрицательное вли-
яние терапии было более отчетливым у лиц пожилого воз-
раста. Как бы там ни было, авторы метаанализа считают, что 
снижение ЧСС может быть оправдано лишь при ее увеличе-
нии до 80 уд/мин или более, а в случае снижения ЧСС сле-
дует ее поддерживать в диапазоне от 65 до 70 уд/мин [52].

ДАННЫЕ О ВЛИЯНИИ МОКСОНИДИНА  
НА ЗАЩИТУ ОРГАНОВ-МИШЕНЕЙ

Поскольку АГ остается одной из частых причин разви-
тия ХБП и может ускорять ее прогрессирование до терми-
нальной стадии болезни почек (ТХБП), следует напомнить 
о результатах двойного слепого плацебо-контролируемого 
РКИ, в ходе выполнения которого оценивали эффектив-
ность длительного (в течение 6 мес.) применения моксони-
дина по сравнению с нитрендипином у пациентов с АГ и с 
тяжелой ХБП. В исследование было включено 177 пациен-
тов с ХБП и АГ, которых распределяли в группу длительно-
го приема моксонидина по 0,3 мг/сут или нитрендипина 
по 20 мг/сут [53]. Результаты исследования свидетельство-
вали о статистически значимом замедлении ухудшения 
функции почек при использовании моксонидина по срав-
нению с приемом нитрендипина: в течение 6 мес. тера-
пии снижение клиренса креатинина составляло 0,5 ± 4,3 
и 2,3 ± 4,0 мл/мин соответственно. Концентрация креатини-
на в группе моксонидина и группе нитрендипина увеличи-
валась на 12,7 ± 49,2 и 43,4 ± 71,3 мкмоль/л соответствен-
но (p < 0,05 для всех сравнений). Таким образом, длительное 
применение моксинидина не только приводило к эффек-
тивному снижению АД по сравнению с приемом АК, но 
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и оказывало дополнительное защитное влияние на почки, 
что позволяло предположить о важной роли подавления 
симпатической активности в замедлении прогрессирования 
ХБП. Более того, результаты анализа экономической эффек-
тивности, которые были выполнены на основании резуль-
татов данного исследования, подтвердили экономическую 
эффективность длительного приема моксонидина по срав-
нению с приемом АК у пациентов с выраженной ХБП [54].

Результаты еще одного небольшого РКИ, включавше-
го 23 пациента с терминальной ХБП в отсутствие СД (сред-
ний возраст 46,4 ± 16 лет; 14 мужчин, 7 женщин) свиде-
тельствовали об эффективности приема моксонидина по 
0,3 мг/день по сравнению с плацебо в дополнение к стан-
дартной антигипертензивной терапии для снижения повы-
шенной активности СНС [55]. Прием моксонидина приводил 
к быстрому (в течение 2 ч) снижению активности мышеч-
ных симпатических нервов (АМСН) в среднем с 45,0 ± 3,7 до 
35,0 ± 3,9 импульсов/мин (p < 0,05). Такое снижение было 
устойчивым и сохранялось в течение 6 мес., составляя через 
1 и 6 мес. 35,0 ± 4,6 и 33 ± 4,5 импульсов/ мин соответствен-
но (p < 0,05). В то же время прием плацебо не приводил к су-
щественным изменениям АМСН. Следует отметить, что ни 
прием моксонидина, ни прием плацебо не сопровождался 
существенным изменением ЧСС и среднего уровня АД.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ,  
ПОДТВЕРЖДАЮЩИХ ОГРАНИЧЕНИЯ «СТАНДАРТНОЙ» 
АНТИГИПЕРТЕНЗИВНОЙ ТЕРАПИИ ДЛЯ СНИЖЕНИЯ 
ТОНУСА СИМПАТИЧЕСКОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ 
И ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРИЕМА МОКСОНИДИНА  
ДЛЯ ТАКОГО СНИЖЕНИЯ

В  контексте сомнений в  безопасности применения 
b-блокаторов у пациентов пожилого возраста с АГ, особен-
но важны результаты исследований, которые подтверждали 
возможности приема моксонидина для снижения активно-
сти СНС. Однако вначале будут приведены данные недав-
но выполненного исследования по оценке эффективности 
стандартной антигипертензивной терапии для снижения по-
вышенной активности симпатической нервной системы. Ре-
зультаты этого исследования указывают на недостаточные 
возможности такой терапии для надлежащего подавления 
СНС, что обусловливает высокий остаточный риск даже при, 
казалось бы, эффективной антигипертензивной терапии [56].

Недавно были опубликованы результаты исследова-
ния [57], которые свидетельствуют о том, что применение 
стандартной антигипертензивной терапии, хотя и может 
снижать выраженность симпатической активности, но не 
устраняет ее. В исследование было включено 219 пациен-
тов с эссенциальной АГ, которых обследовали до начала ан-
тигипертензивной терапии и через 3 мес. после начала ее 
применения. Оценивали такие показатели, как уровень АД 
по данным измерения в клинике, ЧСС и АМСН. В контроль-
ную группу было включено 100 здоровых добровольцев. 
Пациенты с АГ применяли антигипертензивные препара-
ты либо в виде монотерапии (n = 81), либо в виде комби-
нированной терапии, состоявшей из 2 препаратов (n = 138). 
Препараты, применявшиеся в виде монотерапии, включали 

блокаторы РААС (лизиноприл по 10 мг/сут или кандесар-
тан по 16 мг/сут у 9 и 16 пациентов соответственно), АК 
(фелодипин по 10 мг/сут и лерканидипин по 10 мг/сут у 14 
и 13 пациентов соответственно), β-блокатор (небиволол по 
5–10 мг/сут у 19 пациентов) и диуретик (гидрохлоротиазид 
по 25–50 мг у 19 пациентов). При использовании комбини-
рованной терапии практически во всех случаях применяли 
блокатор РААС с диуретиком или АК.

Применяемая в течение 3 мес. терапия наряду с неболь-
шим снижением ЧСС приводила к статистически значимому 
снижению АД (в среднем со 160,5/95,5 до 142,3/85,0 мм рт. ст., 
p менее 0,01) и подавлению АМСН (в среднем с 70,7 ± 11,5 до 
65,0 ± 10,2 импульсов/100 сердечных сокращений, p менее 
0,01). Сходные результаты были получены при применении 
монотерапии и комбинированной терапии. Была отмечена 
статистически значимая связь между АМСН и уровнем САД 
до и во время лечения, но не было выявлено связи между 
изменением АМСН и ЧСС. У пациентов, достигших более низ-
кого уровня АД (135,1/84,5 мм рт. ст., n = 90), снижение АМСН 
было более выраженным, чем у пациентов с более высо-
ким достигнутым при лечении уровнем АД (146,7/87,4 мм 
рт. ст., n = 129). Однако даже у пациентов, достигших целе-
вого АД < 140/90 мм рт. ст., АМСН оставалась существенно 
выше (в среднем на 66,4%) по сравнению с контролем. По-
вышенная АМСН сохранялась и при достигнутом САД менее 
130/80 мм рт. ст. Данные были сходными для различных клас-
сов антигипертензивных препаратов. На основании получен-
ных результатов авторы делают вывод о том, что стандартная 
антигипертензивная терапия, даже при достижении целевых 
уровней САД, не сопровождается восстановлением уровня 
АМСН до уровня, который характерен для лиц с нормальным 
уровнем АД и в целом сохраняется повышенная симпатиче-
ская активность, типичная для нелеченой АГ. Очевидно, что 
отсутствие нормализации может объяснять сохранение оста-
точного риска развития осложнений ССЗ, отмечаемого у ле-
ченных пациентов с АГ [58].

В то же время были получены данные об эффективно-
сти приема моксонидина для снижения повышенного то-
нуса симпатической нервной системы. Влияние приема 
0,4 мг моксонидина на активность мышечных симпати-
ческих нервов оценивали в ходе выполнения открытого 
исследования, включавшего 8  здоровых добровольцев, 
а также в ходе выполнения двойного слепого плацебо-
контролируемого исследования, включавшего 25 пациен-
тов с нелеченой АГ [15]. Полученные результаты свидетель-
ствовали о статистически значимом снижении АМСН как 
у здоровых добровольцев, так и у пациентов с АГ (p < 0,05 
и p < 0,02 соответственно). Кроме того, прием моксонидина 
приводил к статистически значимому снижению концентра-
ции норадреналина в крови (p < 0,01) в отсутствие влияние 
на концентрацию адреналина и ренина в крови. У пациен-
тов с АГ статистически значимое снижение АД не сопрово-
ждалось снижением ЧСС в дневное время.

Подтверждение отсутствия влияния приема моксониди-
на на ЧСС было получено и в тщательно выполненном про-
стом слепом РКИ, включавшем 8 пациентов с АГ, у которых 
после прекращения приема антигипертензивных препа-
ратов назначали моксонидин по 0,25 мг или плацебо [59]. 
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В  группе моксонидина исходный уровень АД достигал 
153 ± 6,5 / 98,0 ± 10,4 мм рт. ст., а в течение 2–5 ч после 
приема моксонидина по 0,25 мг снижался в среднем на 
23,1/17,5 мм рт. ст. в отсутствие статистически значимого 
влияния на ЧСС. Между группой моксонидина и группой 
плацебо не было статистически значимых различий по ЧСС, 
показателям седативного эффекта и слюноотделения.

ВЛИЯНИЕ ПРИЕМА МОКСОНИДИНА  
НА СКОРОСТЬ ПУЛЬСОВОЙ ВОЛНЫ

Недавно опубликованные результаты анализа иссле-
дования SPRINT свидетельствуют о том, что более интен-
сивный режим антигипертензивной терапии с достижени-
ем целевого уровня АД менее 120 мм рт. ст. по сравнению 
с менее интенсивным режимом с достижением целевого АД 
менее 140 мм рт. ст. сопровождается снижением нагрузоч-
ной скорости пульсовой волны (СПВ), и именно такая СПВ, 
в отличие от структурной, определяет эффективность анти-
гипертензивной терапии, приводя к уменьшению нагруз-
ки на коллагеновые волокна стенки артерий [60]. В связи 
с этим представляют интерес результаты открытого РКИ, 
включавшего 114 женщин с АГ, находящихся в периоде по-
стменопаузы, которые свидетельствовали о снижении СПВ 
при применении оригинального моксонидина (Физиотенз®) 
в течение 12 мес. на 1,9 м/с (p = 0,039) в отличие от при-
ема бисопролола, который сопровождался увеличением 
скорости пульсовой волны на 5,8% (p < 0,001) [61]. Такие 
данные позволяют предположить, что и в случае проявле-
ний гиперсимпатикотонии назначение моксонидина мо-
жет быть предпочтительным по сравнению с использова-
нием b-блокаторов. Такие данные также свидетельствуют 
о положительном влиянии приема моксонидина на состоя-
ние стенки артерий, т. е. о его ангиопротективных свойствах.

ПЛЕЙОТРОПНЫЕ ЭФФЕКТЫ МОКСОНИДИНА

Наличие плейотропных эффектов моксонидина было 
подтверждено в ходе выполнения исследования, включав-
шего 55 женщин без СД и 53 женщин с нормальным уров-
нем АД [62]. Длительный прием моксонидина по 0,4 мг/сут 
(с возможностью при необходимости увеличения дозы до 
0,6 мг/сут) сопровождался не только статистически значи-
мым снижением уровня АД, но и уровня глюкозы в крови 
натощак, триглицеридов, общего холестерина, индекса ин-
сулинорезистентности HOMA-IR и выраженности альбуми-
нурии, повышением уровня адипонектина в крови. Была 
отмечена статистически значимая обратная связь между 
концентрацией адипонектина в крови и изменениями ин-
декса HOMA-IR. Таким образом, было подтверждено вли-
яние приема моксонидина на инсулинорезистентность за 
счет увеличения концентрации адипонектина, что может 
быть аргументом в пользу включения моксонидина в ком-
бинированную антигипертензивную терапию у пациентов 
с метаболическим синдромом, особенно при недостаточ-
ной эффективности стандартной терапии.

Представляют интерес и результаты экспериментально-
го исследования на крысах, цель которого состояла в оценке 

плейотропных эффектов применения моксонидина, реа-
лизуемых за счет агонизма имидазолиновых рецепторов 
1-го  типа (I1R). В  ходе выполнения исследования были 
получены данные о том, что усиление аутофагии за счет 
применения моксонидина в экспериментальной модели 
метаболического синдрома приводило к уменьшению вы-
раженности повреждения миокарда [63]. Следует отметить, 
что с подобным эффектом, по крайней мере отчасти, свя-
зывают и эффективность применения ингибиторов натрий-
глюкозного котранспортера 2-го типа по влиянию на про-
гноз. Так, в экспериментальном исследовании на мышах 
были получены данные о том, что применение эмпаглифло-
зина модулирует сигнальный путь аутофагии, восстанавли-
вая уровни маркеров аутофагии (Beclin1 и LC3‑II), а так-
же изменяя фосфорилирование AMPK, mTOR и p70S6K [64].

РОЛЬ МОКСОНИДИНА В СОВРЕМЕННОМ ЛЕЧЕНИИ 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИИ

В настоящее время информация об эффектах приме-
нения моксонидина при лечении АГ приобретает новое 
клиническое значение. Очевидно, что снижать АД мож-
но воздействуя на различные патофизиологические зве-
нья АГ. Воздействие на адренергическую систему с по-
мощью b-адреноблокаторов имеет свои ограничения, 
которые обсуждались ранее в этой статье, и прежде все-
го они связаны с отсутствием положительного влияния на 
прогноз и неблагоприятными последствиями снижения 
ЧСС у пациентов с АГ. Снижение активности СНС, особен-
но у пациентов с сопутствующим ожирением и/или ме-
таболическим синдромом и в целом при ССПМС, может 
быть обоснованной тактикой лечения. Несмотря на отсут-
ствие доказательной информации, подтверждающей вли-
яние приема моксонидина на риск развития клинических 
исходов, имеются убедительные данные об эффективном 
снижении АД и снижении активности СНС при его при-
менении в отсутствие данных о снижении ЧСС. В насто-
ящее время, с учетом изменения большинства междуна-
родных и национальных клинических рекомендаций по 
лечению АГ, в соответствии с которыми считается обосно-
ванным достижение более низких целевых уровней АД, 
крайне важно использовать весь арсенал средств для до-
стижения таких уровней. Следует также отметить имеющи-
еся данные о благоприятном влиянии приема моксониди-
на на метаболические показатели, что также может влиять 
на выбор терапии. Более того, недавно было опубликова-
но согласованное мнение экспертов, в соответствии с ко-
торым включение моксонидина в стандартные алгоритмы 
комбинированной антигипертензивной терапии у пациен-
тов с недостаточно эффективно леченной АГ представляет-
ся обоснованным [14].

ВЫВОДЫ

Учитывая современные представления о неблагопри-
ятном влиянии применения антигипертензивных препа-
ратов, прием которых сопровождается снижением ЧСС, 
в частности о небезопасности применения b-блокаторов 
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у пациентов с АГ, может быть обоснованным более частое 
использование моксонидина для длительной терапии 
в составе комбинированной антигипертензивной тера-
пии. Особенно это актуально в случае наличия признаков 
повышенной активности симпатической нервной систе-
мы, недостаточной эффективности применения стандарт-
ной базовой терапии или ее недостаточно хорошей пере-
носимости. Наличие метаболического синдрома или ХБП, 

а также период пери- и постменопаузы могут являться до-
полнительным основанием для использования моксониди-
на для достижения целевых уровней АД, которое становит-
ся основной задачей лечения пациентов с АГ.� 0
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