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Введение 
 

Посттрансплантационная артериальная гипертензия (АГ) является серьезной сердечно-сосудистой проблемой 

[1,2], которая наблюдается у 50–80% трансплантированных пациентов [2,3,4]. Посттрансплантационная АГ 

широко распространена и связана с повышенной кардиваскулярной заболеваемостью и последующем 

нарушением функции трансплантата. АГ у пациентов после трансплантации сердца (ТС) – серьезная проблема, в 

частности из-за высокой распространенности, а также влияния на снижение функции трансплантата и общей 

выживаемости [3]. В данном руководстве я постараюсь представить актуальный обзор причин и факторов риска, 

а также тактик лечения посттрансплантационной АГ. 

 

Этиология и факторы риска 
 

В развитии посттрансплантационной АГ участвуют многие патофизиологические механизмы [3]. Есть как 

минимум два основных аспекта, которые необходимо учитывать у данной категории пациентов: 

 
1. Ингибиторы кальциневрина и кортикостероиды применяются одновременно, что в свою очередь может 

привести к усилению гипертензивной реакции, а использование циклоспорина и такролимуса 

неизбежно приведет к нефротоксичности, что одновременно с почечной недостаточностью 

провоцирует развитие АГ независимо от прямого эффекта кальциневрина  [3]. 

2. Сосудосуживающий эффект иммунносупрессоров, включая циклоспорина, играет важную роль в 

развитии данного вида гипертензии [4]. 

 
Кроме того, денервация и последующее увеличение ЧСС сильно влияют на способность к выполнению 

физических нагрузок (ФН), артериальную жесткость, сосудистую патологию трансплантата, острое отторжение 

аллографта и другие клинические параметры [4]. 

 
Причины и провоцирующие факторы развития АГ после ТС [2,3]: 

 
 Наличие АГ до трансплантации 

 Первичное заболевание почек 

 Донор женского пола или пожилого возраста 

 Наличие АГ у донора 

 Пересадка правой почки донора 

 Длительная ишемия аллографта 

 Хроническое отторжение аллографта 

 Стеноз почечных артерий 

 Хроническая васкулопатия аллографта / Болезнь коронарных сосудов пересаженного сердца 

 Повторный или первичный гломерулонефрит 

 
В ряде публикаций и обзоров различных патологических состояний содержится информация о зависимости 

между возрастом, генетическими факторами, уровнем физической активности, курением, наличием ожирения, 

гиперхолестеринемии, ИБС, метаболического синдрома, сердечной недостаточности, инсульта, хронической 

болезни почек, ревматоидного артрита, системной красной волчанки, а также васкулита, и повышенной 

артериальной жесткости [4]. 
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АГ, индуцированная приемом ингибиторов 

кальциневрина 
 

Почти сразу после начала применения циклоспорина в 1980-х годах стала очевидна та роль, которую играют 

сужение сосудов, возбуждение симпатических нервов и задержка натрия в почках в формировании данной 

формы АГ. E.J. Hoorn с соавторами показал, что ингибиторы кальциневрина повышают активность тиазид-

чувствительного натрий-хлоридного белка-транспортёра путем воздействия на WNK и SPAK киназы [2]. Сложно 

оценить влияние ингибиторов кальциневрина на развитие АГ после ТС из-за серьезных физиологических 

изменений после операции и сопутствующих факторов, способствующих АГ [2]. В некоторых исследованиях 

говорится, что ингибиторы каьциневрина скорее препятствуют расширению сосудов, чем вызывают их сужение 

[2]. 

 
Существуют следующие механизмы развития АГ, вызванной приемом ингибиторов кальциневрина:  

 
 Эндотелиальная дисфункция 

 Выработка сосудосуживающих веществ  

 Чувствительность к натрию 

 Ренин-ангиотензин-альдостероновая система (РААС) 

 Симпатическое возбуждение [17] 

 

Медикаментозное лечение 
 

При назначении антигипертензивных препаратов пациентам после трансплантации необходимо учитывать 

возможные эффекты, которые могут повысить концентрацию иммунносупрессивных веществ в сыворотке крови. 

В частности, метаболизирование циклоспорина, такролимуса и/или ингибиторов mTOR зависит от 

ферментативной активности CYP 450 3A4, такой же, что и у других лекарственных препаратов [3,5]. 

 

ИАПФ / БРА 

Данную категорию препаратов стоит выбрать в качестве терапии первой линии, и сосредоточиться следует на 

тех, которые имеют двойной путь выведения (например, фозиноприл), так как после ТС часто развивается 

почечная дисфункция. Вследствие расширения выносящей артериолы могут наблюдаться некоторые 

нежелательные эффекты, такие как гиперкалиемия, метаболический ацидоз и часто временное умеренное 

снижение клубочковой фильтрации [3,6,7]. 

 

Блокаторы кальциевых каналов 

Данная группа препаратов по-прежнему является предпочтительной особенно из-за сосудорасширяющего 

эффекта, который препятствует воздействию ингибиторов кальциневрина на гладкую мускулатуру сосудов, 

таким образом снижая периферическое сопротивление сосудов, сохраняя приемлемый уровень побочных 

эффектов. 

 

 

 

 



 

Из этой группы предпочтительно использование дигидропиридинов, таких как амлодипин, фелодипин и 

лерканидипин (нифедипин и никардипин препятствуют ингибиторам кальциневрина). В качестве терапии 

первой линии или дополнительного антигипертензивного препарата можно выбрать амлодипин. 

Недигидропиридиновые препараты (дилтиазем и верапамил) и никардипин стоит использовать с 

осторожноcтью под контролем концентрации циклоспорина в крови и коррекцией дозы в динамике [3,4,8-12]. 

Дилтиазем и верапамил, например, обладают антигипертензивным эффектом и могут потенциально повысить 

уровень иммунносупрессивных веществ в сыворотке крови [3,4,13,14]. Верапамил стоит рассматривать у 

трансплантированных пациентов в качестве монотерапии для снижения ЧСС или как антиаритмическое средство 

или в паре с ИАПФ/БРА для лечения АГ. Дилтиазем, нифедипин и никардипин могут использоваться, но только в 

качестве терапии второй или третьей линии из-за лекарственных взаимодействий. 
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Бета-блокаторы (BB) 

Бета-блокаторы часто применяются при лечении пациентов после пересадки и эффективны для нормализации 

сердечного выброса, особенно у пациентов с гипердинамическим типом кровообращения. Данный вид 

препаратов может быть назначен реципиентам с почечной недостаточностью и может уменьшить тахикардию от 

дигидропиридиновых БКК. Новые бета-блокаторы подходят для однократного приема в день для лучшей 

приверженности и обладают более высокой связью с бета1-адренорецепторами. В качестве первой линии 

терапии или дополнительного препарата к ИАПФ/БРА из данной группы лекарств стоит рассматривать 

бизопролол и небиволол. Никакой связи с иммунносупрессией зарегистрировано не было [3,15]. 

 

Диуретики 

Диуретики нейтрализуют найтрисберегающий эффект ингибиторов кальциневрина за счет повышения уровня 

креатинина в крови, что должно учитываться при дозировании циклоспорина и/или такролимуса. В целом 

данные препараты безопасны, особенно петлевые диуретики, такие как фуросемид или торасемид, благодаря 

лучшему метаболическому профилю по сравнению с тиазидами. Могут развиваться гипокалиемия и 

гипомагниемия. Роль антагонистов альдостерона пока не выявлена [3,7]. Клинические случаи и опыт отдельных 

центров говорит о том, что назначение верошпирона и эплеренона безопасно и эффективно. Мой опыт 

показывает, что диуретики могут использоваться после ТС, но необходим динамический контроль концентрации 

иммунносупрессивных препаратов. Кроме того, данная группа препаратов должна назначаться при развитии 

сердечной недостаточности (СН) или дисфункции аллографта в посттрансплантационном периоде, хронической 

болезни почек и прогрессировании легочной гипертензии с дилатацией правых отделов сердца или развитием 

правосторонней СН.  

 

Альфа-блокаторы 

Альфа-блокаторы в целом хорошо переносятся и сочетаются с другими группами препаратов для достижения 

оптимальных показателей артериального давления. Существует достаточно данных об использовании 

доксазозина, однако должен проводиться контроль концентраций иммунносупрессивных препаратов в 

динамике [3]. 

 

Заключение 
 

У пациентов с пересаженным сердцем часто развивается пост-трансплантационная артериальная гипертензия. 

При назначении терапии врачи всегда должны помнить о том, что некоторые патофизиологические механизмы 

характерные для иммуносупрессивной терапии могут способствовать развитию гипертензии. 

 
Причины и факторы риска посттрансплантационной АГ не всегда могут быть определены, однако знание пост-

трансплантационных механизмов необходимо для поиска оптимального антигипертензивного лечения. Всегда 

стоит проверять взаимодействие препаратов и контролировать в динамике концентрации 

иммунносупрессивных препаратов в крови. 

 
Содержание данной статьи отражает личное мнение автора/ов и не обязательно совпадает с 

официальной позицией Европейского общества кардиологов. 
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