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 Ренін-ангіотензинова система (РАС) нале-
жить до найважливіших регу ляторних систем 
організму. Порушення її функції виявляються 
розвитком багатьох патологічних процесів, в 
основі яких лежать зміни водно-сольового обмі-
ну, судинного тонусу, структури та діяльності 
серця. Найбільш частим та очевидним виявом 
цих порушень є зміни функції нирок, підвищення 
артеріального тиску (АТ) та розвиток артеріаль-
ної гіпертензії (АГ). Тому в кардіологічній практи-
ці широко застосовують антигіпертензивні пре-
парати – інгібітори ангіотензинперетворюваль-
ного ферменту (АПФ) та блокатори рецепторів 
ангіотензину ІІ (БРА ІІ) 1-го типу. Показано, що 
застосування інгібіторів АПФ у ви гляді моноте-
рапії дозволяє досягти цільового рівня АТ у 
40–60 % осіб з м’якою або помірною АГ у поєд-
нанні з регресом гіпертрофії міокарда [11]. У 
пацієн тів із серцевою недостатністю інгібітори 
АПФ збалансовано знижують перед- та постна-
вантаження, знижують тиск у правому передсер-
ді, капілярний тиск заклинювання та сприяють 
збільшенню серцевого викиду на тлі зменшення 
тиску наповнення лівого шлуночка (ЛШ) [15]. 

К рім того, інгібітори АПФ широко та ефек-
тивно застосовуються в лікуванні па цієн тів із 
цукровим діабетом (ЦД), серцевою недостатніс-
тю та інфарктом міокарда (ІМ), і показано, що 
найбільша їх ефек тив ність характерна для осіб з 
високим серцево-судинним ризиком. У низці 

дос ліджень встановлено, що інгібітори АПФ 
дозволяють зменшити ризик розвитку ІМ та 
інших кінцевих точок у осіб з тяжким перебігом 
ішемічної хвороби серця (ІХС), АГ, ЦД 2-го типу 
приблизно на 8 % на кожний рік лікування [8, 22]. 

У багатоцентрових дослідженнях 
CONSENSUS, SOLVD, V-HeFT-II доведено здат-
ність інгібіторів АПФ суттєво збільшувати трива-
лість життя та знижувати летальність у осіб із 
серцевою недостатністю, а в дослідженнях 
SAVE, AIRE, TRACE додаткове введення інгібіто-
рів АПФ у стандартну тера пію в осіб з ІМ 
супроводжу валося зменшенням ризику розви-
тку серцевої недос татності, запобігало ремоде-
люванню серця, зменшувало летальність на 
20 % та збільшувало тривалість життя.

У дослідженні HOPE, в яке були залучені 
9297 пацієнтів з наявністю в анамнезі інсульту, 
атеросклерозу вінцевих артерій, периферійного 
судинного ура ження, ЦД 2-го типу та інших чин-
ників ризику (АГ, дисліпідемії, мікроальбу мін урії) 
застосування раміприлу (10 мг/добу) протягом 
4,5 року супроводжу ва лося зменшенням часто-
ти розвитку кінцевих точок у вигляді ІМ, серцевої 
смерті та інсульту на 22 % порівняно з плацебо. 
Значно знизився також ризик роз витку нових 
випадків ЦД 2-го типу, гострої серцевої смерті, 
необхідності прове дення реваскуляризації. 
Незважаючи на те, що зниження систолічного АТ 
у цьому дослідженні було в межах 2–3 мм рт. ст., 
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серцево-судинна летальність зменшилася на 
25 %, ризик розвитку інсульту – на 32 %, серце-
вої недостатності – на 22 %, ІМ – на 20 %, часто-
та розвитку первинної композитної точки – на 
22 %. Застосування інгібіторів АПФ у осіб з АГ та 
ІХС поєднувалося також зі зменшенням частоти 
розвитку нових випадків ЦД 2-го типу [19].

У низці досліджень отримано дані, які свід-
чать про те, що інгібітори АПФ характеризуються 
багатогранною активністю, і їх кардіопротек тор-
ні властивості не обмежуються антигіпертензив-
ною дією. Так, у дослідженні HOPE захисний 
ефект раміприлу був значно більшим, ніж очіку-
ваний помірний гіпотензивний ефект, і між сту-
пенем зменшення систолічного та діастолічного 
АТ і зниженням серцево-судинного ризику не 
виявлено статистично значущої залежності.

Останнім часом у низці клінічних досліджень 
показано, що зменшення АТ у осіб зі стабільною 
стенокардією не є передумовою для зменшення 
частоти кардіальних явищ, і засто сування блока-
торів кальцієвих каналів супроводжувалося зна-
чно меншою кардіопротекторною дією порівня-
но з інгібіторами АПФ при однаковому антигі-
пертензивному ефекті [15].

У низці масштабних досліджень, в яких біль-
ше половини пацієнтів з висо ким серцево-
судинним ризиком не мали АГ (SOLVD, HOPE, 
EUROPA), застосування інгібіторів АПФ супрово-
джувалося статистично значущим змен шен ням 
смертності від серцево-судинних причин (ІМ, 
інсульту). Ці дані підтверджують неповну залеж-
ність кардіопротекторного ефекту інгібіторів 
АПФ від їх антигіпертензивної дії.

Багатогранність дії інгібіторів РАС показана 
також в експериментальних дослідженнях. Так, у 
щурів зі спонтанною гіпертензією при дослі-
дженні ефекту різних ан тигіпертензивних пре-
паратів показано, що тільки інгібітори АПФ та 
БРА ІІ зберігали функцію ендотелію, запобігали 
виникненню гіпертрофії міо карда та стінки су  -
дин, тоді як β-адреноблокатори атенолол та кар-
ведилол не мали подібної дії, незалежно від сту-
пеня вираження антигіпертензивного ефекту.

Інгібітори АПФ сприяють також нормалізації 
перфузійного тиску в ниркових судинах, екс-
креції натрію та води, попереджають розвиток і 
прогресування протеїнурії. Частково дія інгібі-
торів АПФ пов’язана з попередженням дегра-
дації брадикініну, що супроводжується зростан-
ням продукції оксиду азоту, простацикліну та 
простагландину Е2. Ці ефекти значною мірою 

визначають вазодилататорну, антитромботич-
ну, антиатерогенну та антипроліферативну дію 
інгібіторів АПФ [15].

Результати значної кількості рандомізованих 
досліджень свідчать про те, що інгібітори АПФ 
значно поліпшують наслідки ІХС у різних групах 
пацієнтів, як при первинній, так і при вторинній 
профілактиці, в осіб з наявністю та відсутніс тю 
дис функції ЛШ, з АГ та без неї. Виражена тера-
певтична дія інгібіторів АПФ показана в осіб з ІМ, 
ускладненим серцевою недостатністю або 
дисфунк цією ЛШ, і цей ефект виявлявся змен-
шенням частоти леталь них наслідків на 27 % та 
ризику повторного розвитку ІМ на 25 % [5].

Неодноразово показано, що блокатори РАС 
мають виражену ренопро текторну дію при ЦД 
2-го типу, проте цей ефект також не може бути 
повністю зумовлений антигіпертензивною дією 
препаратів. 

У метааналізі, проведеному в 2003 р., який 
охопив результати 5 основних трайлів (HOPE, 
EUROPA, INVEST, ACTION і CAMELOT), показано, 
що інгібітори АПФ були ефективнішими порів-
няно з блокаторами кальцієвих каналів у запо-
біганні ІХС, але дещо менш ефективними щодо 
ризику роз витку інсульту [23]. Водночас у дослі-
дженні CAPPР (Captopril Prevention Project) кап-
топрил не був ефективнішим порівняно з тради-
ційною терапією. Відсутність значного ефекту 
пояснювали тим, що в умовах застосування 
інгібіторів АПФ активуються альтернативні 
шляхи утворення ре   ніну, ангіотензину І (А I) та 
ангіотензину ІІ (А II), тоді як БРА ІІ 1-го типу 
більш повно запобігають розвитку побіч них 
ефектів активації РАС [10].

Резуль тати досліджень останніх років свідчи-
ли про наявність не тільки циркулюючої, а й 
локальних тканинних РАС, які відіграють не менш 
значну роль. Встановлено, що розвиток нефропа-
тії та морфофункціональних змін клубочків у 
вигляді експансії мезангіального матриксу та 
гіпертрофії мезангіальних клітин значною мірою 
зумовлений гіперак тивацією локальної ниркової 
РАС з поси лен ням авто- та паракринної дії А II, що 
продукується локально. Особливо значущим є 
той факт, що активність тканинних РАС значно 
менше залежить від застосування її інгібіторів. У 
зв’язку з цим, незважаючи на вже неодноразово 
встановлену здатність інгібіторів АПФ зменшува-
ти концентрацію циркулюючого А II, секрецію 
вазопресину та альдостерону, активність симпа-
тичних нервів, питання ефективності їх впливу на 
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локальні РАС та на тканинну концентрацію її меді-
аторів і на сьогодні залишається суперечливим. 

В експериментальних дослідженнях показа-
но, що при хронічній серцевій недостатності інгі-
бітори АПФ з різною спорідненістю до локальних 
РАС чинять різний ефект на рівень її активності, і 
на щурах інгібітори АПФ з висо кою тканинною 
спорідненістю більшою мірою запобігали гіпер-
трофії міо кар да [26].

Одним із інгібіторів АПФ, що має підвищену 
ліпофільність, а отже більшу тривалість дії, здат-
ність проникати в тканини і впливати на локальні 
РАС, є периндоприл (синтезований у 1982 р.). У 
2005 р. перин доприл був рекомендований для 
вторинної профілактики кардіальних явищ у осіб 
з ІХС, в основі чого лежать дані про його здат-
ність відновлювати функці ональні властивості 
ендотелію. Показано, що застосування периндо-
прилу в осіб з ІХС сприяє зменшенню вмісту А ІІ 
в ендотелії та в адвентиції на 70 %, в плазмі 
крові – на 57 % [1].

Завдяки підвищеній спорідненості з локаль-
ними РАС, периндоприл ефек тивно запобігає 
прогресуванню і сприяє регресу ремоделюван-
ня судинної стінки, гіпертрофії міокарда та скле-
ротичного ураження нирок. Цей ефект особливо 
значний за наявності ЦД 2-го типу та не зале-
жить від антигіпертензивної дії препарату. 
Встановлено, що застосування периндоп рилу 
приводить до регресу судинного ремоделюван-
ня зі зростанням діаметра дрібних артерій. 

До особливостей дії периндоприлу нале-
жить також його підвищена здатність запобігати 
деградації брадикініну, що є одним з найважли-
віших чинників захисної дії інгібіторів АПФ і вияв-
ляється відновленням функції ендотелію та чут-
ливості до інсуліну [12]. Для периндоприлу біль-
шою мірою, ніж для інших інгібіторів АПФ, харак-
терна підвищена здатність зменшувати вміст 
фібриногену в плазмі крові, екс пресію тканинно-
го активатора плазміногену та відновлювати 
фібринолітичний потенціал крові, знижений в 
умовах активації РАС [7].

До особливостей короткочасного застосу-
вання інгібіторів АПФ належить зменшення кон-
центрації А ІІ та альдостерону в крові, проте при 
 тривалому їх застосуванні цей ефект у багатьох 
випадках мав транзитор ний характер. Приблиз  -
но в 1/3 пацієнтів рівень А ІІ після початкового 
знижен ня підвищувався в поєднанні з відновлен-
ням клінічної симптоматики, що виз на чається як 
«вислизання» АПФ. Вважають, що відсутність 

тривалого ефекту препаратів цього класу зна-
чною мірою може бути пов’язана як з недос-
татністю дозування та неповною блокадою АПФ, 
так і, перш за все, з актива цією альтерна тивних 
шляхів утворення А ІІ [25]. 

На підтвердження цього встановлено, що 
одним із найважливіших по біч них ефектів інгібі-
торів АПФ є значне, майже 15-разове зростання 
активності реніну плазми з подальшим зростан-
ням продукції А І та поступовою активацією аль-
тернативних шляхів утворення А ІІ. Пов’язано це, 
насамперед, зі зменшенням вмісту в плазмі А ІІ, 
який є потужним інгібітором секреції реніну. 

Ці положення стали основою для розробки 
нового підходу до пригні чення РАС, що базуєть-
ся на блокаді рецепторів А ІІ. Встановлено, що 
основ ною перевагою БРА ІІ 1-го типу є більш 
повне пригнічення актив ності РАС, крім того, їх 
застосування краще переноситься хворими. 

Епоха БРА ІІ почалася у 1990 р. з розробки та 
випробування лозартану. Уже на перших етапах 
дослідження показано, що його застосування 
супроводжується зростанням кон центрації А ІІ, 
що обумовило посилену активацію рецепторів 
2-го типу та розвиток захисного ефекту через 
систему «брадикінін – оксид азоту». Водночас 
прямий ефект А ІІ був повністю заблокований. 

На теперішній час БРА ІІ 1-го типу, зокрема 
валсартан, є аль тернатив ною стратегією ліку-
вання АГ, яка спрямована на низку чинників ІХС, 
крім АТ, що зумовлюють ремоделювання серця 
та судин, ушкодження нирок. У вигляді моноте-
рапії БРА ІІ 1-го типу дозволяли досягти анти  -
гіпер тензивного ефекту в 40–60 % пацієнтів з 
м’якою та помірною АГ у поєднанні зі значним 
відновленням еластичних властивостей стінки 
артеріальних судин [21].

У низці досліджень застосування БРА ІІ 1-го 
типу в лікуванні АГ виявилося високоефектив-
ним і характеризувалося меншою частотою 
побічних ефек тів, ніж використання інгібіторів 
АПФ. Особ   ливо висока ефективність характе-
ризувала за   стосу ван ня БРА ІІ 1-го типу в ліку-
ванні хворих із серцевою недос татністю та 
перене сеним ІМ. У хворих з хірургічною ревас  -
ку ляризацією серця застосування кандесарта-
ну протягом 24 міс супровод жувалося статис-
тично значущим зменшенням частоти розвитку 
композитної кардіальної кінцевої точки, неза-
лежно від впливу на АТ [14].

Проте при стабільному перебігу ІХС застосу-
вання БРА ІІ 1-го типу в низці досліджень харак-
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теризувалося дещо меншою ефективністю, ніж 
інгібіторів АПФ, що більшість дослідників по  -
в’язує зі здатністю останніх блокувати деграда-
цію брадикініну [3]. 

Визначення кардіопротекторної ефектив-
ності БРА ІІ 1-го типу було проведено у багато-
центровому дослідженні VALUE за участю 15 245 
пацієнтів з АГ віком понад 50 років з високим 
ризиком розвитку серцево-судинних явищ. Усіх 
досліджуваних рандомізовано розподілили на 
групи: лікування блокатором кальцієвих каналів 
амлодипіном або валсартаном. Тривалість ліку-
вання становила у середньому 4,2 року.

Відзначено антигіпертензивний ефект при 
обох режимах лікування, проте незначно більш 
виражений при застосуванні амлодипіну. Вод  -
ночас ризик розвитку первинної композитної кін-
цевої точки (серцево-судинна та загальна смерт-
ність) був практично однаковим, її розвиток 
спосте рігався у 810 (10,6 %) пацієнтів у групі вал-
сартану та у 789 (10,4 %) – у групі амлодипіну [12].

У дослідженні LIFE (Losartan Intervention For 
Endpoint reduction in hy per  tension) застосування 
БРА ІІ 1-го типу валсартану супроводжувалося 
значним зниженням АТ у перший рік та менш зна-
чним – у другий. Проте маса ЛШ зменшувалася і 
у другий рік застосування препарату непропо-
рційно виражено відносно АТ. Пара   лельно змен-
шувався ступінь вираження альбумінурії, що свід-
чило про відновлення функції нирок [18].  

У осіб з атеросклерозом застосування БРА ІІ 
1-го типу приво дило до зниження активності 
запалення та нормалізації функції ендотелію, 
чинило також органозбережну дію, сприяло 
регресу ремоделювання серця та судин ної стін-
ки, зменшувало частоту розвитку кінцевих точок 
та нових випадків ЦД 2-го типу [13].

Теоретично інгібітори АПФ тільки частково 
запобігають утворенню А ІІ з А І, що може здійсню-
ватися альтернативними шляхами за участю хімази 
та катепсинів, і тому блокада рецепторів А ІІ 1-го 
типу повинна мати більш вира же ний ефект. Проте 
БРА ІІ 1-го типу запобігають накопиченню бради-
кініну, який може чинити позитивний ефект при 
серцевій недостатності. З іншого боку, брадикінін 
стимулює вивільнення норадреналіну із симпа-
тичних закінчень у ішемізованому міокарді з пошко-
джувальним ефектом. Разом з тим, у осіб із серце-
вою недостатністю та непереносністю інгібіторів 
АПФ БРА ІІ 1-го типу є препаратами вибору [4].

Хоча в кардіологічній практиці інгібітори АПФ 
застосовують уже тривалий час, їх терапевтич-

ний потенціал обмежений тим, що вони усува-
ють не тільки негативні ефекти активації рецеп-
торів А ІІ 1-го типу, а й захисну дію активації 
рецепторів ІІ типу. Водночас селективні БРА ІІ 
1-го типу зберігають і навіть посилюють пози-
тивні ефекти активації ре цеп торів А ІІ, оскільки 
приводять до зростання секреції А ІІ.

Встановлено, що особливою якістю актива-
ції рецепторів А ІІ є їх нор малізаційна дія на мета-
болізм, зокрема – на чутливість до інсуліну, а 
також від сутність активації симпатичної нервової 
системи. Ці ефекти поєднуються з вираженою 
кардіопротекцією, регресом ремоделювання 
серця і судин, змен шенням жорсткості стінки 
артерій та підвищенням її розтяжності, усунен-
ням дисфункції ендотелію.

Результати останніх досліджень свідчать про 
те, що ряд БРА ІІ 1-го типу (телмісартан, ірбесар-
тан) володіють також частковою агоністичною 
активністю щодо так званих рецепторів активації 
проліферації пероксисом (PPARγ) адипоцитів, 
що приводить до зростання експресії генів-
мішеней PPARγ, перш за все гена адипонектину. 
Вважають, що за рахунок цього здійснюється 
інсулінсенситизувальна та протизапальна дія 
БРА ІІ 1-го типу [6].

Тому, на думку багатьох дослідників, телмі-
сартан – представник 5-го покоління БРА ІІ 
1-го типу – відповідає всім вимогам, які висува-
ються до «ідеального антигіпертензивного засо-
бу», оскільки нормалізує не тільки на АТ, а й мета-
болічний статус і має прямий захисний ефект на 
органи-мішені [17]. 

Хоча теоретично подвійна блокада РАС (інгі-
бітори АПФ та БРА ІІ 1-го типу) повинна бути 
більш ефективною, ніж монотерапія, результати 
низки багатоцентрових досліджень не підтвер-
дили це припущення. Показано, що поєднання 
препаратів цих класів супроводжувалося поліп-
шенням серцево-судинних та реальних наслідків 
тільки при хронічній серцевій недостатності [2], 
тоді як в інших випадках комбінація інгібіторів 
АПФ та БРА ІІ 1-го типу не мала додаткової пози-
тивної дії на наслідки порівняно з монотерапією і 
навіть підвищувала ризик розвитку гіперкаліємії, 
гіпотензії та ниркової дисфункції. Відсутність очі-
куваного результату пояснюва ли «вислизанням» 
альдостерону та компенсаторною активацією 
продукції реніну [24].

У дослідженні, проведеному за участю 933 
пацієнтів похилого віку з АГ, порівнювали ефек-
тивність інгібіторів АПФ та БРА ІІ 1-го типу в попе-
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редженні композитної кінцевої точки – як первин-
ної (кардіальна смерть, нефатальний ІМ, нефа-
тальний інсульт), так і вторинної (нестабільна 
стенокардія, фібриляція передсердь, транзиторні 
цереброваскулярні явища). Протягом 24 міс спо-
стереження ризик розвитку первинної кінцевої 
точки був статистично значуще вищим у осіб, що 
отримували БРА ІІ 1-го типу (відношення ризиків 
2,124), в той час як при визначенні вторинної кін-
цевої точки статистично значущої різниці не заре-
єстровано. Отримані дані розглядали як підтверд-
ження вищої ефективності інгібіторів АПФ щодо 
зниження ризику кардіо- та цереброваскулярної 
деталь но сті в осіб похилого віку з АГ [16]. 

Це положення повністю відповідає сучасним 
уявленням про особли вості дії інгібіторів АПФ, 
які впливають як на циркулюючу, так і на локальні 
РАС. Їх застосування супроводжується не тільки 
зниженням АТ, а й регресом або запобіганням 
функціональному та структурному ремоделю-
ванню органів-мішеней, перш за все – серця, 
судинної стінки, нирок. Водночас БРА ІІ 1-го типу 
впливають на активність циркулюючої РАС зі 
зниженням АТ і менш ефективні в попередженні 
ефектів активації тканинних РАС. Тому їх дія 
виявляється, перш за все, зниженням ризику 
розвитку інсультів, які більшою мірою пов’язані з 
наявністю підвищеного АТ, і менше – поперед-
женням серцевої та ниркової патології [20]. 

Проте, незважаючи на застосування найсу-
часніших принципів терапії та комбінації антигі-
пертензивних препаратів, до останнього часу 
досягнення ці льо вого рівня АТ при антигіпертен-
зивній терапії в цілому в популяції реєструють 
тільки у 64–84 % пацієнтів. У осіб з ізольованою 
систолічною гіпертензією цей ефект відзначають 
не більше ніж у 50 % випадків і ще менше – в 
пацієнтів із супутніми ЦД 2-го типу або нефропа-
тією, у яких цільовим є рівень АТ у межах 130/80 
мм рт. ст. [9]. Ще більш складною є задача трива-
лої стабілізації АТ на цільовому рівні.  

Крім того, в настановах Європейського то  -
вариства кардіологів / Європейського товариства 
з гіпертензії 2007 р. вказується, що завданням 
антигіпертензивної терапії є не тільки нормаліза-
ція АТ, а її поєднання з усуненням метаболічних 
порушень, супутніх чинників серцево-судинного 
ризику та ураження органів-мішеней [17].

Останнім часом не викликає сумнівів той 
факт, що значущість АГ як чинника серцево-
судинного ризику визначається не стільки під-
вищенням рівня АТ, скільки поєднанням АГ з 
метаболічними порушеннями, розвитком запа-

лення та оксидантного стресу. Показано, що 
пацієнти з цим поєднанням характеризуються 
значно більш вираженим ураженням органів-
міше  ней, ніж пацієнти з ізольованою АГ. Через 
це і сьогодні не зупиняються дебати щодо того, 
чи пов’язаний кардіопротекторний ефект інгібі-
торів АПФ та БРА ІІ 1-го типу з їх антигіпертен-
зивною дією, чи він зумовлений пригніченням 
інших механізмів РАС.

Конфлікту інтересів немає.
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Плейотропные эффекты препаратов, угнетающих активность ренин-ангиотензиновой 
системы, их значимость для клинической практики 
Т.Д. Залeвская
Национальный медицинский университет им. А.А. Богомольца, Киев 
Киевская клиническая больница на железнодорожном транспорте № 2 филиала «Центр охраны здоровья» 
ПАТ «Украинская железная дорога»
В последние годы широкое распространение в клинической практике приобрели препараты антагонисты 
ренин-ангиотензиновой системы – ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента и блокаторы рецепто-
ров ангиотензина II 1-го типа. Основным показанием для их применения остается артериальная гипертензия, 
хотя во многих крупных клинических исследованиях показано органосберегающее действие этих препаратов. 
Оно проявляется эффективным предупреждением прогрессирования и даже частичным регрессом поражения 
органов-мишеней с выраженным кардио-, ангио- и ренопротекторным действием, которое определяется не 
только их антигипертензивным действием. Это послужило основанием для применения данной группы препа-
ратов у больных с перенесенным инфарктом миокарда, при наличии кардиосклероза и сердечной недостаточ-
ности. Многогранность их действия проявляется также способностью нормализовать метаболические сдвиги, 
особенно нарушения обмена липидов и глюкозы, предупреждать развитие и прогрессирование сахарного 
диабета 2-го типа и атеросклероза. Проведенный анализ данных современной литературы был посвящен не 
только описанию эффектов антагонистов ренин-ангиотензиновой системы, но и изложению представлений о 
механизмах прейотропного действия, лежащих в основе терапевтического эффекта этих препаратов. 

Ключевые слова: ренин-ангиотензиновая система, ангиотензинпревращающий фермент, рецепторы 
ангиотензина, артериальная гипертензия, органосберегающее действие. 

Pleiotropic effects of drugs suppressing renin-angiotensin system activity, their importance 
for clinical practice 
Т.D. Zalevska
O. O. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine 
Kyiv Railway Clinical Hospital N 2 of the Filial Agency of JSC Ukrzaliznytsia «Health Centre», Ukraine
Renin-angiotensin system (RAS) antagonists (angiotensin-converting enzyme inhibitors and angiotensin II receptor 
blockers) are now widely used in the clinical practice. Though arterial hypertension remains the most important indica-
tion for these drugs, many major clinical studies showed their organ protecting properties which are not completely 
dependent on antihypertensive action. They manifest with effective preventing of progressing and even partial regres-
sion of target organ damage with pronounced cardio-, angio- and renoprotective action. This served a basis for usage 
of RAS antagonists in patients after myocardial infarction, at the presence of cardiosclerosis and heart failure. 
Multidirected action of these drugs is manifested also by their ability to improve metabolic disturbances, especially 
changes of lipid and glucose metabolism, by prevention of the development and progression of type 2 diabetes mellitus 
and atherosclerosis. Analysis of the contemporary literature is devoted not only to the description of the RAS antago-
nists effects but also to the mechanisms of their pleiotropic action which are basis for their therapeutic effects. 

Кey words: renin-angiotensin system, angiotensin-converting enzyme, angiotensin receptors, arterial hypertension, 
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