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Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента: 
вопросы взаимодействия у пациентов с глаукомой 

и артериальной гипертензией. Обзор

резЮме

Цель обзора — оценить взаимодействие препаратов группы ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента у пациентов 
с глаукомой и сопутствующей артериальной гипертензией. Глаукома является основной причиной слепоты и нарушения зрения, 
а также основной причиной необратимой слепоты во всем мире. Для снижения уровня ВГД, а также предотвращения ухудше-
ния дефектов поля зрения используются фармакотерапия, лазерные или хирургические методы лечения. Однако у 40 % паци-
ентов развивается глаукомная нейропатия, несмотря на проводимую терапию. Это побуждает к исследованию альтернативных 
причин повреждения зрительного нерва, и в качестве возможного фактора риска рассматривается аномальный уровень арте-
риального давления (АД) — как слишком низкий, так и слишком высокий. Артериальная гипертензия встречается у 48–65 % 
пациентов с глаукомой и представляет собой наиболее часто встречаемое у них системное заболевание. В настоящее время 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ) считаются «золотым стандартом» в терапии артериальной гипертен-
зии, в патогенезе которой важную роль играет активация ренин-ангиотензиновой системы (РАС). РАС — гормональная система, 
отвечающая в организме за регуляцию артериального давления и водно-электролитного баланса. Были обнаружены локальные 
тканеспецифические РАС, в том числе и в структурах глазного яблока: роговице, водянистой влаге, радужке, цилиарном теле, 
стекловидном теле, сетчатке. Эти данные свидетельствуют о том, что локальная РАС играет важную роль в регуляции физио-
логии глаза и может стать мишенью при разработке новых антиглаукомных препаратов. Исследования на животных, а также 
на различных группах пациентов показывают, что системные антигипертензивные препараты, ингибирующие РАС, такие как ин-
гибиторы АПФ, снижают уровень ВГД. Проведенные исследования подтверждают предположение о том, что препараты, инги-
бирующие РАС, могут быть потенциальными антиглаукомными препаратами в будущем, поскольку ингибиторы АПФ способны 
улучшать отток внутриглазной жидкости, тем самым снижая ВГД.

ключевые слова: глаукома, артериальная гипертензия, ренин-ангиотензиновая система, ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента (иАПФ)

для цитирования: Макогон С.И., Иванова Д.И., Онищенко А.Л. Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермен-
та: вопросы взаимодействия у пациентов с глаукомой и артериальной гипертензией. Обзор литературы. Офтальмология. 
2023;20(4):641–646. https://doi.org/10.18008/1816-5095-2023-4-641–646

Прозрачность финансовой деятельности: Никто из авторов не имеет финансовой заинтересованности в представленных 
материалах или методах

конфликт интересов отсутствует

офтальмология. 2023;20(4):641–646

поступила 29.12.22 
was received 29.12.22

 CC    BY 4.0©

1 ФГБОУ ВО «Алтайский государственный медицинский университет»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации 

пр. Ленина, 40, Барнаул, 656038, Российская Федерация

2 КГБУЗ «Алтайская краевая офтальмологическая больница» 
ул. Советская, 8, Барнаул, 656002, Российская Федерация

3 Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей —  
филиал ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования» 

Министерства здравоохранения Российской Федерации 
пр. Строителей, 5, Новокузнецк, 654005, Российская Федерация

С.И. Макогон1,2 Д.И. Иванова1 А.Л. Онищенко3



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

С.И. Макогон, Д.И. Иванова, А.Л. Онищенко

Контактная информация: Макогон Светлана Ивановна vvk_msi@mail.ru

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента: вопросы взаимодействия у пациентов...
642

2023;20(4):641–646 

Глаукома является основной причиной слепоты, в том 
числе необратимой, и нарушений зрения в мире, ей стра‑
дают более 60 миллионов человек. По оценкам к 2040 г. 
по меньшей мере у 112 миллионов человек во всем мире 
будет диагностирована глаукома [1].

Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ)  — 
наиболее распространенный тип глаукомы, представ‑
ляет собой хроническую прогрессирующую оптическую 
нейропатию с характерными морфологическими изме‑
нениями в диске зрительного нерва и слое нервных во‑
локон сетчатки при отсутствии других глазных заболе‑
ваний или врожденных аномалий.

В настоящее время повышенный уровень внутри‑
глазного давления (ВГД) определяется как основной 
фактор риска развития и прогрессирования глауком‑
ной оптической нейропатии [2]. Для снижения уров‑
ня ВГД, а также предотвращения ухудшения дефектов 
поля зрения используются фармакотерапия, лазерные 
или хирургические методы лечения. Однако у 40 % па‑
циентов прогрессирует глаукомная оптическая нейропа‑
тия, несмотря на проводимую терапию [3]. Это указы‑
вает на то, что в прогрессировании глаукомы участвуют 
факторы, не связанные с уровнем ВГД, что побуждает 

к исследованию альтернативных причин повреждения 
зрительного нерва. В качестве возможного фактора ри‑
ска рассматривается аномальный уровень артериально‑
го давления (АД) — как слишком низкий, так и слишком 
высокий [4].

Артериальная гипертензия и глаукома являются 
возрастзависимыми заболеваниями, и распространен‑
ность их растет [5]. При изучении связи между ПОУГ 
и системными сосудистыми факторами риска была под‑
тверждена важность гипертензии и необходимости сни‑
жения артериального давления (АД) в патогенезе и про‑
грессировании глаукомной оптической нейропатии [6]. 
Артериальная гипертензия встречается у 48–65  % па‑
циентов с ПОУГ и представляет собой наиболее часто 
встречаемое системное заболевание у пациентов с глау‑
комой [7, 8]. Авторами отмечена связь между системным 
АД и ПОУГ [9, 10]. Y. Jung и соавт. обнаружили, что арте‑
риальная гипертензия (систолическое АД ≥ 140 мм рт. ст. 
или диастолическое АД ≥ 90 мм рт. ст.) повышает риск 
развития ПОУГ (отношение рисков [ОР] = 1,68; 95 % ДИ 
1,53–1,84) [11]. C. Macri и соавт. отметили, что более вы‑
сокое систолическое АД, особенно > 130 мм рт. ст., было 
связано с повышенным риском возникновения ПОУГ, 

abstraCt

The purpose of the review is to evaluate the interaction of angiotensin-converting enzyme inhibitors in patients with glaucoma and 
concomitant arterial hypertension using literature data. Glaucoma is the main cause of blindness and visual impairment, as well as the 
main cause of irreversible blindness worldwide. Pharmacotherapy, laser or surgical treatments are used to reduce IOP levels, as well 
as prevent deterioration of visual field defects. However, 40 % of patients develop glaucomatous neuropathy despite ongoing therapy. 
This prompts the investigation of alternative causes of damage to the optic nerve, and abnormal blood pressure levels, both too low 
and too high, are considered as a possible risk factor. Arterial hypertension occurs in 48–65 % of patients with glaucoma and is the 
most common systemic disease in patients with glaucoma. Currently, angiotensin converting enzyme (ACE) inhibitors are considered 
the “gold standard” in the treatment of arterial hypertension, in the pathogenesis of which activation of the renin-angiotensin system 
(RAS) plays an important role. The renin-angiotensin system (RAS) is a hormonal system responsible for regulating blood pressure 
and fluid and electrolyte balance in the body. Local tissue-specific RAS were found, including in the structures of the eyeball: cornea, 
aqueous humor, iris, ciliary body, vitreous body, retina. These data indicate that the local RAS plays an important role in the regula-
tion of the physiology of the eye and may become a target in the development of new antiglaucoma drugs. Animal studies, as well as 
studies in various patient groups, show that systemic antihypertensive drugs that inhibit the RAS, such as ACE inhibitors, reduce IOP. 
These studies support the concept that RAS inhibitory drugs may be potential antiglaucoma drugs in the future, as ACE inhibitors can 
improve the outflow of intraocular fluid, thereby reducing IOP.
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и именно систолическая гипертензия может представ‑
лять собой модифицируемый фактор риска развития 
глаукомы [12].

При учете факта постоянной взаимосвязи между 
уровнями системного артериального давления и гипер‑
тензии с ВГД [13] становится очевидным, что влияние 
возраста и системного АД на ВГД является сложным 
и не может быть изучено изолированно [10].

C. Tiambeng и соавт. отметили, что у пациентов 
старше 18 лет с систолическим АД более 180 мм рт. ст. 
и диастолическим АД более 120 мм рт. ст. без диагно‑
за «глаукома» были более высокие показатели уровня 
ВГД по сравнению с показателями пациентов без со‑
путствующих заболеваний с референтными значения‑
ми АД (р < 0,001); при этом после снижения артериаль‑
ного давления у пациентов с высоким АД наблюдалось 
значимое снижение уровня ВГД [14]. Несмотря на ис‑
пользование эффективных лекарственных препаратов, 
у многих пациентов с артериальной гипертензией на‑
блюдается неконтролируемое АД, при этом глазная 
гипертензия проявляется в 2 раза чаще по сравнению 
с контролируемой гипертензией [15]. Было описано не‑
сколько механизмов, которые могли бы объяснить уве‑
личение уровня ВГД при повышении АД: повышенное 
неконтролируемое артериальное давление может при‑
вести к увеличению выработки водянистой влаги из‑
за повышенного капиллярного давления в цилиарном 
теле [16], а также повышенное АД может уменьшать от‑
ток водянистой влаги из‑за повышенного эписклераль‑
ного венозного давления [17].

Противоречивые выводы получены из исследований, 
посвященных связи между глаукомой и системной анти‑
гипертензивной терапией. Исследование Thessaloniki Eye 
Study показало, что лечение антигипертензивными пре‑
паратами с поправкой на уровень артериального давле‑
ния связано с более выраженным прогрессированием 
глаукомы [18]. И, напротив, А. Horwitz и соавт. отмети‑
ли, что, хотя системная гипертензия связана с повышен‑
ной распространенностью глаукомы, начало нейропатии 
зрительного нерва задерживается за счет приема анти‑
гипертензивных препаратов [19]. Авторами показано, 
что применение системных β‑адреноблокаторов (‑0,92 
мм рт. ст.; 95 % ДИ, ‑1,19…‑0,65; Р < 0,001) независимо ас‑
социировалось со снижением ВГД [20], но при сочетании 
системного и местного применения β‑адреноблокаторов 
отмечено меньшее снижение уровня ВГД по сравнению 
с пациентами, которые получали только местную тера‑
пию этими группами препаратов [21]. Было также за‑
фиксировано, что одновременное лечение системной 
антигипертензивной терапией β‑адреноблокаторами 
и местными препаратами из других групп, например 
бримонидина, повышает эффективность в отноше‑
нии снижения уровня ВГД [21]. Участники, принимав‑
шие антагонисты кальциевых каналов, имели в 1,8 раза 
(95 % ДИ 1,04–3,20; P = 0,037) более высокий риск раз‑
вития открытоугольной глаукомы [22]. Эти результаты 

свидетельствуют о том, что некоторые системные анти‑
гипертензивные средства могут оказывать синергиче‑
ское или антагонистическое действие при определенных 
видах местной терапии глаукомы.

Можно предположить, что улучшение системно‑
го кровотока за счет снижения сердечно‑сосудистых 
факторов риска может иметь положительное влияние 
на перфузию зрительного нерва и, следовательно, тор‑
мозить прогрессирование глаукомы [23, 24]. В то же 
время прием антигипертензивных средств ночью может 
усугубить течение глаукомы, поскольку как антигипер‑
тензивные средства, так и циркадный ритм человека 
способствуют снижению кровяного давления до уровня, 
при котором может возникнуть ишемия в кровеносных 
сосудах глаза [25].

Была высказана гипотеза, согласно которой некото‑
рые группы антигипертензивных препаратов обладают 
нейропротекторным действием, но эти эффекты замет‑
ны только при своевременном назначении этих препара‑
тов [19, 26]. Антигипертензивные препараты, назначен‑
ные поздно и/или не оптимально, не корректирующие 
адекватно уровень АД, не будут препятствовать влия‑
нию высокого уровня АД на развитие глаукомы [27].

В настоящее время ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента (иАПФ) считаются «золотым» стан‑
дартом в терапии сердечно‑сосудистых заболеваний: 
артериальной гипертензии, ишемической болезни серд‑
ца, хронической сердечной недостаточности и т.д. В па‑
тогенезе этих состояний важную роль играет активация 
ренин‑ангиотензиновой системы (РАС) [28].

Ренин‑ангиотензиновая система  — гормональная 
система, отвечающая в организме за регуляцию артери‑
ального давления и водно‑электролитного баланса [29]. 
РАС инициируется ренином, который расщепляет анги‑
отензиноген с образованием декапептида ангиотензина I 
(Ang‑I), который затем превращается в октапептид анги‑
отензин II (Ang‑II) с помощью ангиотензинпревращаю‑
щего фермента (АПФ) [30]. Ang‑II регулирует различные 
биологические эффекты посредством активации рецеп‑
торов ангиотензина II типа I (AT1R) и рецепторов анги‑
отензина II типа 2 (AT2R). Ang‑II проявляет большин‑
ство своих хорошо известных биологических эффектов, 
включая вазоконстрикцию, электролитный гомеостаз, 
фиброз, воспаление и пролиферацию посредством акти‑
вации AT1R [31].

Впоследствии были обнаружены локальные ткане‑
специфические РАС, в том числе и в структурах глаз‑
ного яблока: роговице, водянистой влаге, радужке, ци‑
лиарном теле, стекловидном теле, сетчатке [30, 32–34]. 
Эти данные свидетельствуют о том, что локальная РАС 
играет важную роль в регуляции физиологических про‑
цессов в глазу и может стать мишенью при разработке 
новых антиглаукомных препаратов.

Способность ингибиторов РАС при местном при‑
менении снижать ВГД как в нормотензивных, так 
и в гипертензивных глазах, была продемонстрирована 
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в многочисленных исследованиях на животных: местное 
введение ингибиторов АПФ эналаприлата, рамиприлата 
и фозиноприла способствовало снижению уровня ВГД 
более чем на 4 часа, и наблюдаемый эффект в отношении 
ВГД был сопоставим с эффектом, достижимым при при‑
менении бетаксолола и пилокарпина [35]. Способность 
эналаприлата и лозартана при местном применении сни‑
жать ВГД была показана также в эксперименте на нормо‑
тензивных и гипертензивных глазах крыс [36] и других 
животных.

Ингибиторы АПФ снижают АД, вызывая расшире‑
ние сосудов, и могут подавлять выработку водянистой 
влаги, поскольку известно, что секреторные процес‑
сы в цилиарном теле зависят от кровотока, то есть вы‑
работка водянистой влаги нарушается, когда кровоток 
снижается ниже критического уровня [37]. Ингибиторы 
АПФ не только снижают уровень Ang II при АГ, 
но и ингибируют распад брадикинина, приводя к усиле‑
нию синтеза простагландинов, а это будет способство‑
вать улучшению оттока водянистой влаги через увео‑
склеральный путь и приведет к снижению уровня ВГД 
[38, 39]. Предотвращая распад брадикинина, ингиби‑
торы АПФ также способствуют расширению сосудов 
за счет увеличения образования оксида азота и сниже‑
ния синтеза эндотелина‑1 и вызывают инактивацию ак‑
тивных форм кислорода, одновременно ингибируя про‑
оксидантные механизмы в сосудистой сети [40].

Несмотря на то что РАС присутствует в человеческом 
глазу, его функция и значение в глазной патофизиологии 
до сих пор не изучены. Вопрос о том, происходят ли пеп‑
тиды ангиотензина, обнаруженные в человеческом гла‑
зу, частично из кровотока или синтезируются локально, 
является предметом дискуссий [41]. Циркулирующие 
ангиотензин I и II не могут пройти через гематоэнце‑
фалический барьер и не могут достичь стекловидного 
тела, когда гематоретинальный барьер в глазу не по‑
врежден [41]. Однако внутриглазная РАС может играть 
определенную роль в регуляции ВГД через ее влияние 
на динамику внутриглазной жидкости [42]. Было вы‑
сказано предположение, что ангиотензин II увеличива‑
ет секрецию внутриглазной жидкости через рецепторы 
ангиотензина II 1 типа [43]. Исследования на животных, 
а также на различных группах пациентов показывают, 
что системные антигипертензивные препараты, инги‑
бирующие РАС, такие как ингибиторы АПФ, снижают 
уровень ВГД [44–46].

К. Hirooka и соавт. отметили, что в группе, полу‑
чавшей ингибиторы АПФ, изменение среднего откло‑
нения (MD) за год составило 0,48 ± 0,19 дБ по сравне‑
нию с 0,38 ± 0,23 дБ у контрольных субъектов и ‑0,50 ± 
0,39 дБ в другой группе, получавшей антигипертензив‑
ные препараты. Эти результаты свидетельствуют о том, 
что ингибиторы АПФ могут оказывать благоприятное 
воздействие на поле зрения у пациентов с глаукомой 
нормального давления [47]. Ингибиторы АПФ обладают 
многочисленными свойствами, которые теоретически 

должны быть полезны при воздействии на механизмы, 
не зависящие от ВГД, при глаукоме [47].

Ингибиторы АПФ, блокаторы кальциевых каналов 
и комбинации препаратов этих классов показали значи‑
тельную положительную связь в отношении снижения 
необходимой дополнительной терапии для снижения 
уровня ВГД [48].

K. Pappelis и соавт. продемонстрировали, что комби‑
нации групп препаратов — иАПФ и блокаторов рецепто‑
ров ангиотензина II были связаны с более низкими шан‑
сами предполагаемого перехода в ПОУГ [26].

В ряде работ подчеркивается участие РАС и его ком‑
понентов в патофизиологии нейродегенеративных за‑
болеваний, таких как болезнь Альцгеймера, болезнь 
Паркинсона и др. [49]. Известно, что основным меха‑
низмом гибели нейронов при нейродегенеративных 
заболеваниях и гибели ганглиозных клеток сетчатки 
является апоптоз. Обнаруженные морфологические из‑
менения в корковом и подкорковом зрительных центрах 
у пациента с глаукомой свидетельствуют о вовлечении 
ЦНС в патологический процесс при этом заболевании 
и позволяют рассматривать глаукомную оптическую 
нейропатию в рамках нейродегенеративного заболева‑
ния [50]. Применение ингибиторов АПФ при нейроде‑
генеративных заболеваниях позволило улучшить когни‑
тивные функции и снизило риск сосудистой деменции. 
Более того, когнитивная функция была стабилизирована 
у пациентов с умеренными когнитивными нарушениями 
[51]. Лечение иАПФ при болезни Альцгеймера связано 
с улучшением мозгового кровотока, противовоспали‑
тельной активностью за счет снижения активности вос‑
палительных цитокинов, стимуляцией холинергической 
нейротрансмиссии за счет повышения уровня ацетил‑
холина и снижения окислительного стресса [52, 53]. Это 
еще одно доказательство возможного использования ин‑
гибиторов АПФ в лечении глаукомы.

В то же время есть работы, в которых показано, 
что применение двух или более антигипертензивных 
препаратов по поводу артериальной гипертензии у паци‑
ентов без глаукомы, например иАПФ и диуретиков, было 
связано с потерей структурных маркеров здоровья ган‑
глиозных клеток сетчатки. Участники этого исследова‑
ния имели более тонкий средний слой нервных волокон 
сетчатки в сравнении с участниками, которые не получа‑
ли антигипертензивной терапии. Использование боль‑
шого количества антигипертензивных препаратов было 
достоверно связано с уменьшением средней толщины 
слоя нервных волокон сетчатки, и эта ассоциация была 
наиболее очевидна в нижнем квадранте. Аналогичная 
тенденция была отмечена при анализе толщины маку‑
лярного внутреннего плексиформного слоя ганглиозных 
клеток [54].

заклЮчение

В настоящее время накапливаются данные о том, 
что локальная глазная ренин‑ангиотензиновая система 
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участвует в динамике водянистой влаги, регуляции вну‑
триглазного давления, нейропротекции и глазной пато‑
логии, что делает компоненты РАС привлекательными 
кандидатами при разработке новых эффективных групп 
препаратов для лечения глаукомы. Проведенные иссле‑
дования подтверждают предположение о том, что препа‑
раты, ингибирующие РАС, могут быть потенциальными 

антиглаукомными препаратами в будущем, поскольку 
ингибиторы АПФ способны улучшать отток внутриглаз‑
ной жидкости, тем самым снижая ВГД.
участие авторов:
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