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Введение
Симпатическая нервная система (СНС) и ренин-

ангиотензиновая система (РАС) представляют собой 
две ведущие системы, которые определяют регу-
ляцию кровообращения в норме и патологии, и их 
взаимодействие имеет большое значение для пато-
физиологии многих кардиологических заболеваний, 
в первую очередь для артериальной гипертензии 
(АГ). Кроме этого, их взаимодействие немало-
важно и с позиций терапии АГ и других болезней 
сердечно-сосудистой системы (ССС), так как целый 
ряд препаратов, вмешивающихся в одну из этих 
систем, косвенно оказывает действие на другую. 
Эти две системы настолько неразделимы в своих 
физиологических эффектах, что их взаимодействие 
можно представить как две составляющие единого 
процесса регуляции кровообращения (рис. 1). Акти-
вируя одну из систем или, напротив, ингибируя ее 
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Рисунок 1. Тесная связь между симпатической 
нервной и ренин-ангиотензиновой системами
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активность, мы неизменно модулируем активность 
другой. Более того, многие биологические эффекты 
катехоламинов и ангиотензина II и его метаболитов 
синергичны и имеют общих внутриклеточных по-
средников. В связи с этим и деление препаратов 
на строго блокаторы РАС или блокаторы СНС в 
определенной мере условно с точки зрения послед-
ствий, так как оказываемые эффекты неселективны 
и тесно переплетены. 

Влияние СНС на ренин-ангиотензиновую 
систему

Классическим примером взаимодействия СНС 
и РАС является нейрогенная регуляция высвобож-
дения ренина из юкстагломерулярного аппарата 
почки. Экспериментальные исследования показали, 
что активация СНС за счет электрической стимуля-
ции почечных симпатических нервов или соответ-
ствующей области гипоталамуса приводит к повы-
шению высвобождения ренина [1, 2]. Этот эффект 
может быть практически полностью заблокирован 
введением бета-блокаторов. Схожие изменения 
наблюдаются при деактивации кардиопульмональ-
ных барорецепторов и барорецепторов высокого 
давления [3]. Охлаждение вагуса или растяжение 
артерий синокаротидной зоны приводит, напротив, 
к потенцированию почечной секреции ренина. 

Рефлекторные изменения деятельности юк-
стагломерулярного аппарата почки были про-
демонстрированы также и у человека, когда 
активность ренина плазмы нарастала на фоне 
активации рефлексов с зон низкого давления в об-
ласти объем-чувствительных рецепторов сердца, 
локализованных в толще стенок камер [4]. Эта 
реакция также исчезает на фоне бета-блокаторов. 
Поскольку подобные рефлекторные реакции имеют 
место при изменении положения тела, в первую 
очередь в ортостазе, то этот механизм отчасти 
ответственен за поддержание функционирования 
сердечно-сосудистой системы в ортостазе. Уровень 
ренина возрастает при ряде других манипуляций, 
вызывающих активацию СНС у человека, таких 
как ментальный стресс или физическая нагрузка, и 
падает во время ингибирования деятельности СНС, 
в частности, во сне [5]. 

Длительная активация СНС приводит к четырем 
группам последствий, каждая из которых имеет от-
ношение к становлению и прогрессированию АГ и 
косвенно вовлекает РАС. 

1. Гемодинамические эффекты. К числу ге-
модинамических последствий активации СНС 
следует отнести, безусловно, повышение частоты 
сердечных сокращений (ЧСС) и вазоконстрикцию. 
Относительно миокарда эти эффекты сопрово-

ждаются повышением потребности в кислороде и 
снижением коронарного резерва. В почке симпати-
ческая стимуляция в конечном итоге реализуется в 
виде задержки натрия и воды. 

2. Метаболические эффекты заключаются в 
формировании инсулинорезистентности, гипе-
ринсулинемии и в развитии нарушений липидного 
обмена. 

3. Трофические эффекты заключаются в 
индукции и дальнейшей стимуляции сердечно-
сосудистого ремоделирования, а также эндотели-
альной дисфункции.

4. Изменения коагуляции включают повышение 
гематокрита, активацию тромбоцитов, прокоагуля-
ционное действие.

Влияние ренин-ангиотензиновой системы на 
вегетативную регуляцию кровообращения

Стимулирующее действие ангиотензина II на 
СНС доказано многочисленными исследованиями. 
С одной стороны, имеется центральный аспект тако-
го эффекта. В частности, внутрицеребральное вве-
дение ангиотензина II вызывает прессорный ответ с 
повышением сосудистого сопротивления [6]. Места 
связывания с ангиотензином II располагаются в 
центральной нервной системе (ЦНС) повсеместно, 
но наиболее выражены они в ядре солитарного 
тракта и в каудальных отделах вентролатеральной 
части продолговатого мозга. Введение микродоз 
ангиотензина II именно в эти зоны и вызывает 
мощный симпатический ответ. С другой стороны, 
существенная роль принадлежит периферическим 
эффектам. Ангиотензин II стимулирует передачу 
импульса в симпатических ганглиях, усиливает 
высвобождение норадреналина в симпатических 
терминалях и повышает чувствительность альфа-
рецепторов к вазоконстрикторным симпатическим 
стимулам [7, 8]. Более того, артериальный барореф-
лекс также подвержен модифицирующему влиянию 
ангиотензина II (табл.) [9]. Сегодня считается, 
что уровень ангиотензина II является важнейшим 
регулятором перенастройки барорефлекса (его 
«рессетинга»), определяющего условную точку 
гомеостаза, вокруг которой происходят кратко-
срочные колебания артериального давления (АД). 
Косвенным доказательством роли РАС в изменении 
активности СНС является симпатоингибиторное 
действие ингибиторов ангиотензинпревращаю-
щего фермента (АПФ) и блокаторов рецепторов 
к ангиотензину II [10, 11]. С другой стороны, на-
значение как блокаторов РАС, так и центральных 
симпатолитических препаратов ведет к снижению 
АД в эксперименте на фоне экзогенного введения 
ангиотензина II [12].
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Таблица
ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ МЕЖДУ РЕНИН-АНГИОТЕНЗИНОВОЙ СИСТЕМОЙ И ВЕГЕТАТИВНОЙ РЕГУЛЯЦИЕЙ 

АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ (МОДИФИЦИРОВАНО ИЗ [9])

Вид 
взаимодействия Локализация Механизм Ответ

Ангиотензин II 
и СНС Головной мозг Повышение симпатической ак-

тивности
Вазоконстрикция и повы-
шение сердечного выброса

Симпатические 
ганглии

Стимуляция ганглионарной пере-
дачи импульса

Вазоконстрикция и повы-
шение сердечного выброса

Надпочечник Повышение высвобождения кате-
холаминов

Вазоконстрикция и повы-
шение сердечного выброса

Симпатические 
нервные окончания

Пресинаптические — повышение 
высвобождения норадреналина и 
снижение его обратного захвата;
Постсинаптические — повыше-
ние вазоконстрикторного ответа 
на норадреналин

Вазоконстрикция и повы-
шение сердечного выброса

Ангиотензин II 
и барорефлекс Головной мозг Ингибирование тонуса вагуса Изменение ЧСС

Сердце Ингибирование действия вагуса Изменение ЧСС

СНС и РАС Почка Стимуляция юкстагломерулярно-
го аппарата

Повышение секреции 
ренина

Примечание: СНС — симпатическая нервная система; РАС — ренин-ангиотензиновая система; ЧСС — частота сердечных 
сокращений.

Рисунок 2. Предполагаемый каскад, демонтирующий активацию 
симпатической нервной системы в мозге, запускаемую ионами натрия 

с участием ренин-ангиотензиновой системы (адаптировано из [19])

Примечание: АПФ — ангиотензинпревращающий фермент; АТ — ангиотензин; АГ — артериальная гипертензия.
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Более 30 лет назад уже было известно, что вну-
тривенное введение ангиотензина II потенцирует 
вазоконстрикцию в сосудах предплечья в ответ на 
деактивацию кардиопульмональных рецепторов 
[13]. В дальнейшем эти данные были подтверж-
дены изучением динамики кардиопульмонального 
барорефлекса на фоне лечения ингибиторами АПФ 
[14, 15]. 

Если центральное симпатостимулирующее 
действие ангиотензина II известно уже более 40 
лет, то в последние годы появились данные о том, 
что периферическое вазоконстрикторное действие 
этого пептида, известного как одного из самых 
сильных вазоконстрикторов, связано отчасти, а 
возможно и полностью, с прямой активацией вазо-
моторных центров в ЦНС [16, 17]. Более того, все 
больше внимания уделяется локальной системе 
РАС в головном мозге, которая обладает относи-
тельной автономностью. В частности, локальный 
ангиотензин II вызывает продукцию альдостерона. 
Более того, показано, что ангиотензин II вызывает 
оксидативный стресс в ЦНС, что может быть за-
блокировано в эксперименте антагонистами ре-
цепторов к ангиотензину [18]. Все эти данные даже 
дали основания для формулировки новой гипотезы 
развития эссенциальной АГ (рис. 2), основанной на 
центральном действии ангиотензина II и альдосте-
рона и регуляции потребления натрия [19]. При этом 
есть данные о том, что эти механизмы повышения 

АД справедливы и для реноваскулярной АГ, и для 
первичного альдостеронизма [20].

Подобные эффекты не ограничиваются крово-
током в сосудах предплечья. В эксперименте пока-
зано, что внутривенное введение ангиотензина II в 
дозах, которые не оказывают системного эффекта, 
повышает чувствительность сердца к симпатоми-
метикам [21], что говорит о том, что стимулирую-
щий СНС эффект ангиотензина II включает ткань 
миокарда. Не менее важные данные были получены 
в отношении коронарного кровотока. В частности, 
было отчетливо показано, что введение малых доз 
ангиотензина II (не оказывающих системного и 
местного гемодинамического эффекта) приводит к 
значимо большей вазоконстрикции в ответ на по-
гружение в воду (diving), что опосредовано именно 
СНС и реакцией катехоламинов. Этот эффект может 
быть подтвержден влиянием ингибиторов АПФ на 
коронарную вазоконстрикцию [22]. Неизвестно, 
обусловлен ли эффект ангиотензина II на симпа-
тическую импульсацию лишь его циркуляцией в 
кровотоке или имеет значение и локальная продук-
ция. При введении ингибитора АПФ в коронарные 
артерии в дозе, не способной вызвать изменение 
системной концентрации ангиотензина II, было 
выявлено, что локальная блокада РАС также умень-
шает вазоконстрикцию, обусловленную активацией 
СНС [23]. Сегодня, однако, показано, что перифе-
рические эффекты ангиотензина II и СНС могут в 

Рисунок 3. Нейрогуморальный каскад, вызывающий возбуждение симпатической нервной системы 
в центральной нервной системе при фармакологических вмешательствах

Примечание: ИАПФ — ингибитор ангиотензинпревращающего фермента; БРА II — блокатор рецептора к ангиотензину II; 
СНС — симпатическая нервная система.
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определенной степени модулироваться и системой 
оксида азота [24]. 

В целом сегодня можно сказать о том, что уча-
стие РАС и СНС в патогенезе АГ является не просто 
синергичным действием двух прессорных систем, 
а двумя звеньями одной цепи развития событий. 
Наиболее вероятным сценарием с современных 
позиций становится признание факта, что действие 
большинства известных прессорных систем реали-
зуется в основном через модуляцию центральных 
механизмов регуляции АД. Многое еще предстоит 
сделать, чтобы окончательно понять механизмы 
взаимодействия между уровнем ангиотензина в 
крови, в ЦНС, альдостероном, натрием, натрий-
уретическими гормонами и активностью СНС, но 
складывается впечатление, что нарушение этих ме-
ханизмов лежит в основе стабилизации АГ любого 
генеза — от эссенциальной АГ до преэклампсии 
[19]. 

В настоящее время ренессанс интереса к цен-
тральным механизмам регуляции АД и роли СНС в 
становлении АГ определяет ренессанс оценки дей-
ствия антигипертензивных препаратов с позиций их 
влияния на симпатическую импульсацию из ЦНС. 
Любые препараты, которые влияют на описанные 
выше звенья патогенеза АГ, вызванной избытком 
натрия, могут либо снижать, либо повышать уро-
вень АД, влияя на активность СНС (рис. 3). Так, 
если в процессе лечения мы не изменяем установку 
барорефлекса, то активация СНС будет стремиться 
к восстановлению исходного уровня АД. Хорошо 
известно, что такие вазодилататоры, как гидралазин 
и короткодействующий нифедипин, могут вызывать 
рефлекторную активацию СНС и даже дестабили-
зацию ишемической болезни сердца. 

С современных позиций одним из важнейших 
эффектов диуретиков является ингибирование 
центральных механизмов АГ, так как снижение кон-
центрации натрия ведет к уменьшению активности 
СНС. Именно поэтому при назначении диуретиков 
не наблюдается рефлекторной тахикардии. Более 
специфичным является применение диуретиков, 
блокирующих локальные натриевые каналы. 

Заключение
Блокада РАС является мощнейшим оружием 

против почти всех типов АГ за счет воздействия 
не только на периферические, но и на центральные 
механизмы. Именно центральные эффекты блока-
торов рецепторов к ангиотензину II обеспечивают 
этим препаратам нейропротективные свойства. 
Наиболее патогенетически обоснованным является 
применение центральных симпатолитиков, включая 
агонисты имидазолиновых рецепторов, которые 

напрямую воздействуют на ключевой фактор па-
тогенеза АГ — гиперактивность СНС. Будущее 
антигипертензивной терапии будет определяться 
успехами в прерывании каскада событий, связанных 
именно с перестройкой центральной регуляции 
АД, воздействием на соль-зависимые механизмы 
АГ, что реализуется через активацию именно СНС. 
Дальнейшее изучение центральных механизмов АГ 
и путей их блокирования является залогом будущих 
успехов в ее лечении. 

Конфликт интересов. Автор заявляет 
об отсутствии конфликта интересов.
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