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Резюме. В статье рассмотрены механизмы действия Леркамена и клинические аспекты приме-
нения препарата. Представлены результаты комплексного анализа курсового приема препарата 
в дозе 10 мг на функциональное состояние мозга у больных дисциркуляторной энцефалопатией 
ІІ ст. Леркамен у больных артериальной гипертонией (АГ) ІІ ст. оказывает гармонизирующее 
действие на биоэлектрическую активность головного мозга, характеризующееся снижением 
мощности медленных ритмов на фоне усиления мощности в диапазоне альфа-ритма в двух по-
лушариях, особенно в лобных областях. У больных АГ ІІ ст. препарат увеличивает линейную 
скорость кровотока в двух ВСА. Леркамен у больных АГ оказывает вазоактивное и метаболи-
ческое действие на функциональное состояние мозга. Распространенность артериальной ги-
пертонии среди взрослого и  пожилого населения превосходит 45% и  приобретает характер 
эпидемии. Чрезвычайно актуально изучение основных механизмов патогенеза и разработка 
эффективной фармакологической коррекции АД [40].
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Артериальная гипертензия является основ-
ной причиной и важнейшим фактором риска 
развития различных форм острых (инсульт) 
и  хронических прогрессирующих форм на-
рушения мозгового кровообращения (дис-
циркуляторной энцефалопатии  — ДЭ)  [22, 
31, 33]. Риск развития сердечно-сосудистых 
осложнений увеличивается приблизительно 
на 30-40% на каждые 10 мм рт. ст. повышения 
систолического АД у пациентов всех возраст-
ных категорий. При стойком повышении диа-
столического АД на 5 мм рт. ст. риск инсульта 
увеличивается на 34%, а инфаркта миокарда — 
на 21% [37]. АГ оказывает многофакторное па-
тологическое воздействие на сосуды и  мозг. 
Установлено, что АГ приводит как к  измене-
ниям интрацеребральных артерий  — острым 
(плазморрагии, фибриноидный некроз, мили-
арные аневризмы) и хроническим (гиалиноз, 
склероз), так и к гибели миоцитов и разруше-
нию эластических волокон магистральных ар-
терий головы с септальными стенозами [38].

Согласно современным представлениям, 
одним из основных механизмов регуляции со-
судистого тонуса является сбалансированное 
поступление ионов Са++ в  гладкомышечные 
клетки сосудов. Установлена роль изменений 
ионного гомеостаза кальция в  формирова-
нии патогенетических механизмов АГ, что 
определило перспективность применения 
антагонистов кальция блокаторов кальцие-
вых каналов (БКК) в лечении артериальной 
гипертензии. Основные требования к  БКК 
следующие: должно быть активное специфи-
ческое взаимодействие с кальциевыми кана-
лами, находящимися в мембранах гладкомы-
шечных клеток сосудов, должен быть эффект 
при однократном введении и  действие пре-
парата постепенное. БКК  — гетерогенный 
класс препаратов, которые различаются по 
химической структуре, фармакологическим 
и  фармакокинетическим свойствам и  ха-
рактеризуются широкой вариабельностью 
эффектов на миокард, церебральные сосу-
ды, периферические сосуды и  коронарную © С.М. Кузнецова, Т.Ю. Романюк, Л.А. Шевченко
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циркуляцию. В  соответствии с  химической 
структурой определяют три подгруппы БКК: 
дигидропиридины, фенилалкиламины, бен-
зодиазепины (рис. 1).

Среди дигидропиридиновых производных 
выделяют три поколения препаратов. Пред-
ставителем первого поколения является ни-
федипин, для которого характерен быстрый 
и кратковременный эффект.

Второе поколение  — особая форма нифе-
дипина GITS (гастроинтестинальная тера-
певтическая система) и  фелодипин. Вторая 
группа БКК представлена формами медлен-
ного высвобождения и  препаратами с  более 
высокой сосудистой специфичностью.

Третье поколение  — это препараты с  но-
вой молекулярной структурой: амлодипины, 
лацидипин и лерканидипин.

Производные дифенилалкиламина пред-
ставлены формами верапамила (обычной 
продолжительности действия и  ретардные), 
производные бензодиазепина — это дилтиа-
зем обычной и ретардной формы.

Механизм действия БКК состоит в  бло-
кировании альфа-типа кальциевых каналов 
мембран гладкомышечных клеток сосудов 
и  миокардиоцитов. Проявлением влияния 
БКК на альфа-тип кальциевых каналов мем-
бран гладкомышечных клеток сосудов явля-
ется периферическая вазодилатация, которая 
определяет антигипертензивный эффект. 
Подгруппы БКК различаются по степени вы-
раженности влияния на сосуды и  миокард. 
Дигидропиридиновые производные влия-
ют преимущественно на сосуды и оказывают 
незначительное влияние на миокард, неди-
гидропиридиновые препараты (верапамил 

и  дилтиазем) сочетают сосудистые и  кар-
диалгические эффекты. Дигидропиридины 
третьего поколения (амлодипин, лацидипин, 
лерканидипин) относятся к  БКК длитель-
нодействующим. Однако фармакокинетика 
этих препаратов не одинакова.

Лерканидипин (Леркамен, производ-
ства компании «Берлин-Хеми Менарини 
Групп») — антагонист кальция третьего поко-
ления дигидропиридинового типа, который 
блокирует альфа-тип кальциевых каналов 
в  липидном слое мембран гладкомышечных 
клеток артерий, что приводит к  вазодилата-
ции резистентных артерий, уменьшению пе-
риферического сосудистого сопротивления. 
Благодаря высокой липофильности препарат 
имеет медленное начало и очень длительный 
период действия по сравнению с  другими 
препаратами этого класса. Кроме того, препа-
рат накапливается в липидном слое клеточ-
ной мембраны, откуда диффузия его проис-
ходит постепенно.

Химически лерканидипин  — метил‑1,1-
диметил‑2[N-(3,3 дифенилпропил)-N-метил
амин] этил 2,6-диметил‑4-(3-нитрофенил‑1,4- 
дигидропиридин‑3,5 диасарбоксилат) в виде 
гидрохлорида. Препарат представляет собой 
рацемическую смесь R- и  S-энтантиомеров 
(S-энтантиомер имеет больше чем в  100 раз 
сильнейший аффинитет к L-типу кальциевых 
каналов, чем R-энтантиомер) [13].

Первичный метаболизм лерканидипина 
осуществляется в  печени с  участием цито
хромной системы Р 4503А4, образующиеся 
метаболиты не активны. Более 98% препара-
та связывается с протеинами плазмы крови. 
Препарат выводится почками (44%) и  пе-
ченью (50%) преимущественно в  виде мета-
болитов. Наличие двух равноценных путей 
элиминации лерканидипина определяет 
возможность применения этого препарата 
у больных артериальной гипертензией (АГ), 
сочетающейся с  умеренными нарушениями 
функции печени и почек, а также у больных 
пожилого возраста. Следует также отметить, 
что действие препарата обусловлено его ли-
пофильными свойствами кумулироваться 
и  распределяться в  липидном слое клеточ-
ных мембран. В  результате он имеет корот-
кий период плазменного полувыведения, но 
при этом значительную продолжительность 
действия. Период полувыведения леркани-
дипина составляет из плазмы крови около Рисунок 1  Фармакологические группы блокаторов 
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2  часов, что уменьшает нагрузку на экскре-
торные органы и  улучшает переносимость. 
В  то время как у  амлодипина  — препарата 
из этой же группы БКК, период полувыве-
дения до 30  часов. Прием препарата одно-
кратно в  сутки обеспечивает его терапевти-
ческую активность более 24 часов. У  других 
дигидропиридиновых антагонистов кальция 
(АК), таких как амлодипин, продолжитель-
ность действия связана с  длительностью 
периода плазменного полувыведения. Био-
доступность лерканидипина не изменяется 
с  возрастом, у  больных с  циррозом печени, 
и только у больных с выраженными наруше-
ниями функции почек отмечается задержка 
выведения препарата. Препарат метаболи-
чески нейтрален, не изменяет концентрации 
глюкозы, мочевой кислоты, креатинина, ос-
новных электролитов, не оказывает негатив-
ного влияния на тонус мускулатуры бронхов, 
систему пищеварения, половую функцию, 
что дает основание применять этот препарат 
у  больных АГ с  сопутствующей патологией. 
Лерканидипин используется как в  качестве 
монотерапии, так и в комбинации с другими 
антигипертензивными средствами [4, 7].

Клинические исследования последних 
лет подтвердили эффективность и  безопас-
ность длительнодействующих дигидропи-
ридиновых АК. Следует отметить, что ди-
гидропиридиновые АК характеризуются 
хорошей переносимостью и  без существен-
ных ограничений используются как антиги-
пертензивные препараты, в  том числе при 
лечении АГ у больных пожилого и старчес
кого возраста.

Установлена эффективность интрарек-
тального введения никардипина при цере-
бральном вазоспазме, субарахноидальном 
кровоизлиянии. Продемонстрирована по-
тенциальная польза и безопасность при лече-
нии церебрального вазоспазма.

В настоящее время клиницисты распо-
лагают определенным опытом применения 
лерканидипина при лечении АГ. Согласно 
результатам клинического применения пре-
парат у  больных с  мягкой и  умеренной АГ 
в  течение 3 недель достоверно снижал си-
столическое и  диастолическое АД при дозе 
5  мг на 10  мм  рт.  ст., при дозе 10  мг  — на 
15 мм рт. ст., диастолическое давление — соот
ветственно на 8 и 10 мм рт. ст. Снижение сред-
него ночного давления было достоверно при 

дозе 10 мг — для систолического 6 мм рт. ст., 
5 мм рт. ст. — для диастолического [14].

У 32 больных с умеренной АГ прием лер-
канидипина в  дозе 10  мг в  сутки в  течение 
21 дня вызывал статистически достоверное 
снижение систолического и диастолического 
АД. У  66% больных наблюдалось достовер-
ное снижение АД, и у 54% происходила нор-
мализация АД. Эти процентные показатели 
увеличивались соответственно до 83 и  63% 
при увеличении суточной дозы до 20 мг. Ана-
логичные данные получены при приеме пре-
парата в течение 12 месяцев [6]. При приеме 
препарата не отмечается постуральной гипо-
тензии [12].

Имеется также опыт применения лерка-
нидипина при тяжелой АГ с диастолическим 
АД выше 109 мм рт. ст. Препарат у этой кате-
гории больных назначался в виде монотера-
пии в дозе 40 мг в сутки в течение 2 месяцев. 
Он статистически достоверно снижал систо-
лическое и  диастолическое АД уже на 4-й 
неделе лечения. Следует отметить, что эти 
больные с тяжелой АГ до назначения лерка-
нидипина уже принимали бета-блокаторы, 
ингибиторы АПФ или диуретики, однако без 
достаточного эффекта. Препарат имеет вы-
сокую эффективность и  может применяться 
при тяжелой резистентной АГ в дозе 30-40 мг 
в сутки при монотерапии и в дозе 10 мг в ком-
бинации с ингибиторами АПФ или бета-бло-
каторами [16].

Следует отметить также и хорошую пере-
носимость лерканидипина, т.к. частота раз-
вития побочных реакций сопоставима с пла-
цебо  [5]. Так, частота побочных реакций 
у больных АГ, принимавших препарат в дозе 
10-20  мг в  сутки в  течение 3 месяцев, отме-
чена в  11,8% случаев, по сравнению с  плаце-
бо — 7% [3, 8]. Наиболее частыми побочными 
эффектами препарата были: гиперемия лица, 
слабость, головные боли, головокружение, 
отечность голеней. Побочные реакции имели 
незначительную или умеренную выражен-
ность и были проявлением вазодилататорно-
го действия препарата.

Результаты сравнительного анализа анти-
гипертензивного эффекта лерканидипина 
с другими АК (амлодипин, нифедипин, фело-
дипин, лацидипин, ретардные лекарственные 
формы) и блокаторами АПФ свидетельствуют 
об определенных его преимуществах. Так, 
в  исследовании LEAD  [17] было проведено 
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сравнение действия лерканидипина (в  дозе 
10-20 мг в сутки), нифедипина и фелодипина 
на АД и ЧСС у 250 больных с мягкой/умерен-
ной АГ. Лерканидипин вызывал снижение 
АД, как и  нифедипин, однако практически 
не влиял на ЧСС как в состоянии покоя, так 
и  во время проведения различных психоло-
гических тестов. Следует отметить, что при-
ем лерканидипина даже в дозе 40 мг в сутки 
не сопровождается повышением частоты сер-
дечных сокращений. Прием лерканидипи-
на в течение 48 недель не влиял на уровень 
норадреналина в  плазме у  больных АГ. От-
сутствие признаков симпатоадреналовой ак-
тивации является чрезвычайно важным, т.к. 
больные АГ требуют постоянной терапии.

Антигипертензивный эффект лерканиди-
пина оценивался в сравнительных исследова-
ниях с каптоприлом. Прием препарата в дозе 
10-30 мг, каптоприла в дозе 50-100 мг у боль-
ных АГ в течение 12 недель вызывал нормали-
зацию АД у 97% принимавших лерканидипин 
и 93% принимавших каптоприл [3].

Установлено, что толерантность к  лерка-
нидипину не развивается даже после дли-
тельного применения. Препарат хорошо пе-
реносим, не аккумулируется в  плазме крови 
и  быстро выводится. Все эти фармакокине-
тические свойства препарата дают основание 
рекомендовать его пожилым больным. Так, 
в  исследовании ELLE определялось влияние 
лерканидипина (5  мг), лацидипина (2  мг) 
и  нифедипина (30  мг) на артериальное дав-
ление и  ЧСС у  пожилых больных АГ в  тече-
ние 24 недель. У  больных наблюдалось со-
поставимое снижение диастолического АД 
соответственно в среднем 18,3 и 17,7 мм рт. ст. 
и  несколько меньше у  больных, принимав-
ших лацидипин, в среднем 16,6 мм рт. ст. От-
мечено, что количество побочных реакций, 
в том числе отечностей нижних конечностей, 
было меньше у  больных, принимавших лер-
канидипин (2,8%), по сравнению с приемом 
других дигидропиридиновых АК (лациди-
пин — 7,5%, нифедипин — 10,1%)  [9]. В дру-
гих исследованиях, в  которых также прово-
дился сравнительный анализ амлодипина, 
лерканидипина, лацидипина, у  больных по-
жилого возраста были получены аналогич-
ные данные  [23]. Изучение эффективности 
и  переносимости годичного приема лерка-
нидипина 399 пациентами пожилого воз-
растав с мягкой/умеренной АГ показало, что 

эффективность препарата (10-20  мг в  сутки) 
несколько увеличивалась к  концу годичного 
наблюдения [2, 6]. Таким образом, его назна-
чение больным АГ старше 65 лет свидетель-
ствовало о  хорошей переносимости лерка-
нидипина, т.к. побочные реакции отмечены 
у них в  11% случаев, в группе плацебо — 8%. 
При сравнении результатов терапии леркани-
дипином и  другими дигидропиридиновыми 
АК (нифедипин, нитрендипин, амлодипин, 
фелодипин) была ниже частота побочных ре-
акций при назначении лерканидипина.

По результатам проекта VALUE, в котором 
проводилось сравнение эффективности дли-
тельной антигипертензивной терапии (5 лет) 
дигидропиридиновыми антагонистами каль-
ция и  блокаторами рецепторов ангиотензи-
на  ІІ (валсартан), частота развития фаталь-
ных и  нефатальных инфарктов миокарда, 
внезапной сердечной смерти, смерти от сер-
дечной недостаточности была абсолютно 
идентичной в  двух группах. Уровень общей 
смертности при применении антагонистов 
кальция и блокаторов рецепторов ангиотен-
зина тоже не отличался. Результаты этих ис-
следований окончательно сняли все вопросы 
и ограничения по применению современных 
дигидропиридиновых антагонистов кальция 
для лечения АГ [11].

В результате сравнения никардипина 
и  клевидипина при лечении АГ при острых 
церебральных заболеваниях (ишемический 
инсульт) среднее время достижения целевого 
АД составляло 65,5 мин и 65,8 мин в группах 
никардипина и  клевидипина соответствен-
но. Результаты эффективности статистически 
достоверно не различались. Результатами эф-
фективности были: время достижения целе-
вого АД, необходимость в  дополнительных 
антигипертензивных средствах, диапазон 
АД, продолжительность пребывания в  от-
делении интенсивной терапии, гипотония, 
брадикардия, тахикардия, фибрилляция 
предсердий [25].

Особого внимания заслуживают резуль-
таты клинических наблюдений в  Китае 
(7731 больной острым ишемическим инсуль-
том) в течение минимум трех месяцев, в ходе 
которых отмечали гипотензивный эффект 
применения нимодипина.

Одним из важных показателей результатив-
ности антигипертензивной терапии является 
изменение степени гипертрофии миокарда 
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левого желудочка. Терапия лерканидипином 
в суточной дозе 10-20 мг в течение года вызы-
вала уменьшение гипертрофии миокарда  [2, 
13]. В  клинических исследованиях показано 
кардиопротекторное свойство лерканиди-
пина. Так, R.  Fogari показал, что при приеме 
препарата в  течение года наблюдался более 
выраженный регресс гипертрофии левого же-
лудочка, чем при приеме лозартана, что обу-
словлено выраженным антигипертензивным 
эффектом лерканидипина [10].

Для лерканидипина характерна высокая 
сосудистая селективность, что определяет 
более благоприятное влияние на коронарный 
кровоток и  коронарное сопротивление, чем 
других препаратов этой группы. Препарат 
имеет и антиангинальный эффект. У больных 
со стабильной стенокардией его назначение 
в дозе 10-20 мг в течение 2 недель вызывало 
положительные клинические изменения: 
уменьшалось количество приступов стено-
кардии и доза приема нитроглицерина, уве-
личивалась толерантность к  физической 
нагрузке, уменьшились, по данным холтеров-
ского мониторирования, проявления ише-
мии миокарда, не изменялась ЧСС, концен-
трация норадреналина, адреналина в плазме 
крови [21], что указывает на отсутствие акти-
вации симпатоадреналовой системы. В  экс-
перименте был показан регресс гипертрофии 
левого желудочка, позитивные изменения 
ультраструктуры сердца под влиянием лер-
канидипина, а  также сосудистые протектор-
ные свойства препарата. Более того, в экспе-
рименте установлены кардиопротекторные 
свойства лерканидипина, которые не свя-
заны с  гемодинамическими эффектами  [7]. 
Полагают, что установленные антиишемиче-
ские эффекты препарата связаны с  его мем-
бранопротекторными свойствами [18].

Лерканидипин не вызывает никаких нега-
тивных метаболических эффектов. Это дает 
основание применять его без ограничений 
при различных нарушениях метаболизма 
(дислипидемия, сахарный диабет, подагра, 
нарушение электролитного гомеостаза и др.).

На основании результатов клинических 
исследований обоснована возможность при-
менения лерканидипина при ИБС как анти-
ангинального средства. Препарат показан 
и  больным с  вазоспастической стенокарди-
ей, которым традиционно назначают ни-
федипин. Антиангинальные эффекты БКК 

обусловлены увеличением доставки крови 
к миокарду (вследствие дилатации коронар-
ных артерий). БКК в  большей степени ди-
латирует коронарные артерии, пораженные 
атеросклерозом, что способствует перерас-
пределению крови от ишемизированных об-
ластей миокарда к ишемизированным [1].

Лерканидипин в дозе 10 мг в течение 4 не-
дель у  больных АГ улучшает микроциркуля-
цию в сетчатке глаза, в vasa vasorum [8].

В последние годы появились экспери-
ментальные исследования, констатирующие 
антиатеросклеротические свойства леркани-
дипина. Антиатеросклеротические эффекты 
БКК продемонстрированы в  отдельных ран-
домизированных клинических исследовани-
ях для дигидропиридиновых БКК третьего 
поколения. Установлено, что в  небольших 
дозах (10  мг) препарат достоверно снижает 
интенсивность утолщения комплекса инти-
ма-медиа каротидных артерий, который яв-
ляется наиболее информативным для оценки 
степени атеросклеротического процесса. Ме-
ханизм этого влияния обусловлен благопри-
ятным воздействием на эндотелий, умень-
шением темпа депонирования атерогенных 
липопротеидов в сосудистую стенку [15]. Од-
нако изучение возможных механизмов этого 
свойства лерканидипина требует дальней-
шей разработки и анализа.

В настоящее время обсуждается и  вопрос 
об антиоксидантном эффекте лерканиди-
пина, который реализуется за счет улучше-
ния эндотелиальной функции [22]. Препарат 
у  больных АГ активизирует эндотелийзави-
симую вазодилатацию путем восстановления 
биодоступности NO, предотвращения гипер-
поляризации. У больных АГ препарат снижа-
ет содержание липопротеидов, изопростанов 
и малонового диальдегида.

По данным метаанализа БКК дигидропи-
ридинового ряда являются антигипертензив-
ными препаратами с наиболее значительным 
потенциалом относительно снижения риска 
цереброваскулярных нарушений. Учиты-
вая то, что лерканидипин  — современный 
дигидропиридиновый антагонист кальция 
третьего поколения принадлежит к  тому же 
фармакологическому классу, что и  широко 
используемый в  неврологической практике 
антагонист кальция нимодипин, представ-
ляют интерес данные влияния препарата на 
мозговое кровообращение [19]. Как известно, 
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артериальная гипертензия вызывает морфо-
функциональные изменения церебральных 
сосудов. Исходя из этого положения, в  экс-
перименте был проведен сравнительный ана-
лиз влияния нимодипина и  лерканидипина 
на процессы ремоделирования сосудов голов-
ного мозга (по показателям соотношения тол-
щины стенки и просвета сосудов) у животных 
со спонтанной гипертензией. Согласно ре-
зультатам этих исследований лерканидипин 
вызывал более выраженное положительное 
влияние на морфофункциональное восста-
новление сосудов мозга [20]. В данном иссле-
довании преимущество лерканидипина пе-
ред нимодипином в отношении воздействия 
на сосуды обусловлено не только гипотен-
зивными свойствами препарата, т.к. другие 
препараты при такой же степени выражен-
ности гипотензивного эффекта не оказывают 
аналогичного вазопротекторного действия. 
В  последние годы показана уникальная воз-
можность лерканидипина оказывать нейро-
протекторное действие более выраженное, 
чем у  нимодипина. Так, в  эксперименте по-
казано, что у  животных со спонтанной ги-
пертензией снижалась плотность нейронов 
в отдельных зонах коры головного мозга, вве-
дение лерканидипина предотвращало умень-
шение плотности нейронов  [4, 19, 29, 30]. 
Кроме того, лерканидипин, как и нимодипин, 
вызывает дозозависимое улучшение мозгово-
го кровообращения. Максимальное улучше-
ние параметров мозгового кровообращения 
(увеличение объемной скорости кровотока, 
уменьшение периферического сопротивле-
ния) регистрируется между 1-3-й минутами 
после введения нимодипина и между 10-15-й 
минутами после введения лерканидипина.

По данным В.А.  Визира, А.Е.  Березина 
(2007), лерканидипин в  дозе 10  мг/сут спо-
собствует адекватному контролю уровня АД 
у  больных со стенотическим поражением 
сонных артерий и  снижению избыточной 
максимальной ЛССК в  бассейне СМА, что 
является важным фактором снижения риска 
развития острых цереброваскулярных ослож-
нений [26, 28].

Данные приведенных исследований, без-
условно, требуют дальнейшего клинического 
изучения для решения вопроса о возможно-
сти самостоятельного использования лерка-
нидипина в  лечении хронической церебро-
васкулярной патологии. Вместе с  тем уже 

сегодня, выбирая препарат для лечения АГ 
у  пациента с  сопутствующей цереброваску-
лярной патологией, можно утверждать, что 
в классе БКК предпочтение должно отдавать-
ся лерканидипину.

Итак, в  арсенале лекарственных средств 
для терапевтов и  неврологов активно при-
меняется вазоселективный дигидропири-
диновый антагонист кальция  — Леркамен. 
Антигипертензивный эффект препарата 
определяет его применение для лечения па-
циентов при мягкой и тяжелой, резистентной 
артериальной гипертензии, изолированной 
систолической АГ, а  наличие антиангиналь-
ного эффекта определяет перспективное 
применение его при лечении ИБС. Препарат 
характеризуется хорошей переносимостью, 
не сопровождается активацией симпатоадре-
наловой системы. Полученные в  последнее 
время сведения о дополнительных антиокси-
дантных свойствах и  церебропротекторном 
эффекте лерканидипина позволяют предпо-
ложить новые перспективы его клинического 
использования (рис. 2).

Цель настоящей работы: анализ централь-
ных механизмов действия лерканидипина 
у  больных пожилого возраста с  гипертони-
ческой дисциркуляторной энцефалопатией 
II стадии.

Рисунок 2  Показания к назначению лерканидипина 
при артериальной гипертензии (в виде монотерапии 
и в комбинации с другими антигипертензивными 
препаратами)
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Материалы и методы

В  комплексном клинико-неврологиче-
ском исследовании приняли участие 45 
больных с  гипертонической ДЭ І-ІІ стадии. 
Средний возраст исследуемой группы соста-
вил 63,3±3,4  года. Критериями исключения 
служили: инсульт, сердечная недостаточ-
ность III-IV ФК по NYHA, инфаркт миокарда, 
приобретенные пороки сердца. Программа 
обследования включала:
•	 анализ биоэлектрической активности 

головного мозга по данным электроэн
цефалографии (показатели мощности ос-
новных ритмов ЭЭГ и частоты альфа-рит-
ма) (на  18-канальном аппарате Neurofax 
EEG‑1100 (Nihon Kohden, Япония));

•	 исследование мозгового кровотока ме-
тодом ультразвукового дуплексного ска-
нирования экстра- и  интракраниаль-
ных отделов магистральных артерий 
головы и шеи (на приборе Philips EnVisor 
(PHILIPS)).
Диагноз гипертонической дисцирку-

ляторной энцефалопатии устанавливался 
в  соответствии с  общепринятыми крите-
риями (Захаров, 2009). Все больные прини-
мали лерканидипин в дозе 10 мг в течение 1 
месяца.

Статистическую обработку данных про-
водили с помощью программного обеспече-
ния Statistica 6,0. Рассчитывали среднее зна-
чение, ошибку среднего и  статистическую 
значимость с  помощью параметрического 
метода (t-критерий Стьюдента) и непараме-
трического метода (χ2 Пирсона).

Результаты и их обсуждение

Анализ динамики АД у  больных ГДЭ 
II стадии под влиянием лерканидипина по-
казал, что на 7-й день терапии АД достигало 

стабильных целевых значений в  пределах 
120-130/80  мм  рт.  ст. в  течение 30 дней ис-
следования (рис. 3). У  больных улучшилось 
субъективное состояние: уменьшились жа-
лобы на головные боли, головокружение, 
боли в области сердца.

Для определения влияния лерканиди-
пина на функциональное состояние ЦНС 
анализировалась динамика мозгового кро-
вообращения в  отдельных сосудах каро-
тидного и  вертебробазилярного бассейнов. 
Установлено, что у  больных ГДЭ II стадии 
препарат статистически достоверно увели-
чивает ЛССК в  правой и левой ВСА (до ле-
чения  — 60,24±1,88  см/с, после лечения  — 
70,67±2,26 см/с; до лечения — 62,42±2,25 см/с, 
после лечения  — 73,67±2,12  см/с соответ-
ственно).

Таким образом, у  больных ГДЭ II стадии 
на фоне курсового лечения лерканидипином 
улучшается церебральная гемодинамика: 
увеличивается ЛССК в  экстракраниальных 
сосудах каротидного бассейна.

Для больных ГДЭ II стадии характерны 
изменения биоэлектрической активности 
головного мозга: увеличение мощности 
в  диапазоне медленных ритмов (дельта-
ритм, тета-ритм) и  снижение в  общей 
структуре ЭЭГ мощности альфа-ритма и ча-
стоты [8, 9, 32].

Под влиянием курсового приема лерка-
нидипина у  больных ГДЭ II стадии отме-
чается в  отдельных областях мозга стати-
стически достоверное снижение мощности 
в  диапазоне медленных ритмов на фоне 
увеличения мощности α-ритма и  отсут-
ствия статистически достоверных измене-
ний мощности в  диапазоне β-ритмов. Так, 
в правом полушарии во всех областях мозга 
снижается мощность в  диапазоне δ-ритма 
(дельта), и в левом полушарии в лобной, за-
тылочной и  височной областях снижается 
мощность в диапазоне θ-ритма (тета). Сле-
дует отметить, что лерканидипин у  боль-
ных ГДЭ увеличивает мощность в  диапа-
зоне α-ритма в  двух полушариях в  лобной 
и затылочной областях (табл. 1-3).

У больных АГ Леркамен увеличивает ста-
тистически достоверно частоту альфа-ритма 
(0,5-0,8 Гц) в затылочных областях двух по-
лушарий. Отмечается тенденция к увеличе-
нию частоты альфа-ритма в других областях 
мозга (0,4-0,5 Гц).Рисунок 3  Мониторинг АД после применения 

лерканидипина
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Следует акцентировать внимание на вли-
янии лерканидипина на биоэлектрическую 
активность головного мозга в лобных отде-
лах, так как у больных ГДЭ отмечается вто-
ричная дисфункция лобных долей головного 

мозга, которые отвечают за регуляцию про-
извольной деятельности: формирование мо-
тивации, выбор цели деятельности, постро-
ение программ (Лурия) [2, 28, 33]. Снижение 
мощности в диапазоне θ-ритма на фоне по-
вышения мощности α-ритма в лобных обла-
стях у больных ГДЭ под влиянием препарата 
можно рассматривать как электроэнцефало-
графическое проявление коррекции функ-
циональной активности лобных областей.

Принимая во внимание, что пейсмейке-
ром стволовых ритмов ЭЭГ являются тала-
мо-кортикальные структуры, тип изменений 
биоэлектрической активности головного 
мозга под влиянием лерканидипина в опре-
деленной степени свидетельствует о  влия-
нии препарата на функциональное состоя-
ние этих структур (рис. 4). У  больных ГДЭ 
II стадии отмечены также полушарные осо-
бенности действия препарата на мощность 
медленных ритмов, характеризующихся 

Таблица 1  Динамика мощности в диапазоне дельта-рит‑
ма у пациентов с ДЭ до и после лечения Леркаменом

Область мозга
Показатели

До лечения После лечения

Лоб
1 0,83±0,13 0,73±0,12

2 0,68±0,09 0,58±0,1

Центр
1 0,81±0,07 0,77±0,08

2 0,76±0,11 0,58±0,06

Затылок
1 0,79±0,15 0,70±0,17

2 0,69±0,09 0,59±0,02

Висок
1 0,68±0,14 0,66±0,08

2 0,67±0,09 0,50±0,05

Таблица 2  Динамика мощности в диапазоне тета-ритма 
у пациентов с ДЭ до и после приема Леркамена

Область мозга
Показатели

До лечения После лечения

Лоб
1 1,05±0,07 0,84±0,08

2 0,87±0,12 0,82±0,12

Центр
1 1,06±0,18 1,02±0,14

2 0,97±0,17 1,01±0,12

Затылок
1 0,95±0,17 0,83±0,08

2 0,92±0,17 0,81±0,04

Висок
1 0,83±0,17 0,68±0,11

2 0,75±0,12 0,71±0,05

Таблица 3  Динамика мощности в диапазоне альфа1-
ритма у пациентов с ДЭ до и после приема Леркамена

Область мозга
Показатели

До лечения После лечения

Лоб
1 1,49±0,16 1,71±0,16

2 1,58±0,17 1,77±0,10

Центр
1 2,22±0,56 2,12±0,45

2 2,34±0,45 2,15±0,45

Затылок
1 2,53±0,78 2,70±0,67

2 2,63±0,86 2,87±1,32

Висок
1 1,45±0,26 1,29±0,32

2 1,74±0,32 1,54±0,38

Рисунок 4  Динамика мощности основных ритмов ЭЭГ (А) и частоты альфа-ритма (В) у больных дисциркуляторной 
энцефалопатией под влиянием лерканидипина

А Б

Дельта-ритм Тета-ритм Альфа-ритм Частота альфа-ритма
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статистически достоверным уменьшением 
в правом полушарии мощности в диапазоне 
Δ-ритма, а в левом полушарии — в диапазо-
не θ-ритма, что обусловлено функциональ-
но-биохимической асимметрией мозга  [36]. 
Уменьшение мощности в диапазоне дельта-
ритма в правом полушарии рассматривается 
как электроэнцефалографическое проявле-
ние снижения уровня торможения.

Заключая анализ влияния лерканиди-
пина на электрогенез мозга у  больных ГДЭ, 
следует подчеркнуть гармонизирующее вли-
яние препарата на биоэлектрическую ак-
тивность головного мозга, проявляющееся 
снижением уровня мощности в  диапазоне 
медленной активности на фоне повышения 
мощности в диапазоне альфа-ритма и часто-
ты альфа-ритма в затылочных областях двух 
полушарий, что свидетельствует о централь-
ных ретикуло-диэнцефальных механизмах 
действия лерканидипина.

Принимая во внимание взаимосвязь элек-
трогенеза мозга с  уровнем мозгового кро-
вотока, с  одной стороны, и  влияние лерка-
нидипина на структуру биоэлектрической 
активности головного мозга и церебральную 
гемодинамику, с  другой стороны, для опре-
деления механизмов влияния препарата на 
функциональное состояние мозга у  больных 
ГДЭ II стадии проведен анализ динамики 
корреляционных связей показателей мощ-
ности основных ритмов ЭЭГ и  скоростных 
показателей мозгового кровотока до и после 
курсового приема лерканидипина. Анализ 
структуры корреляционных связей между 
мощностью основных ритмов ЭЭГ и скорост-
ными показателями церебральной гемодина-
мики (ЛССК) в сосудах каротидного и верте-
бробазилярного бассейнов свидетельствует 
о том, что у больных ГДЭ II стадии под вли-
янием курсового приема препарата усили-
ваются взаимосвязи между показателями 
церебральной гемодинамики и  мощностью 
в  диапазоне медленных ритмов и  α-ритма 
на фоне снижения взаимосвязи с  быстрыми 
ритмами. Так, до лечения лерканидипином 
количество корреляционных связей между 
мощностью в  диапазоне Δ-ритма и  ЛССК 
составляло 5, после  — 9, θ-ритма до лече-
ния — 4, после — 8, α1-ритма до лечения — 2, 
после — 9, α2-ритма до лечения — 1, после — 
19, β1-ритма до лечения  — 21, после  — 0 и  
β2-ритмов до лечения — 1, после — 0.

Механизм влияния лерканидипина на 
структуру биоэлектрической активности 
головного мозга у  больных ГДЭ II стадии 
следует рассматривать с  позиций положе-
ния о том, что первичным генератором всех 
видов биоэлектрической активности мозга 
являются ядра таламуса  [2]. В разных ядрах 
таламуса возникают электрические волны, 
которые через таламо-кортикальные во-
локна формируют ритмическую активность 
соответствующих зон коры  [5, 24]. Установ-
лено, что кальциевые каналы T- и  L-типа, 
регулирующие концентрацию кальция, тор-
мозят или активируют передачу сигнала 
через таламус и  тем самым стабилизируют 
состояние покоя и возбуждения [5, 24]. В та-
ламусе наблюдается повышенная плотность 
кальциевых каналов на мембранах нейро-
нов  [16]. Эклс Джон Кэрью, лауреат Нобе-
левской премии, полагал, что организация 
ритмической активности мозга обусловлена 
рефрактерными свойствами возбуждения 
кальциевого тока, определяющего часто-
ту ритмического разряда нейронов. В  экс-
перименте убедительно показана роль Ca2+ 
в  регуляции метаболизма глии  [16]. Таким 
образом, частота изменения концентрации 
кальция в  цитоплазме и  активность каль-
циевых каналов нейрона являются клю-
чевыми механизмами нейрофизиологии 
биоэлектрической активности головного  
мозга [16, 35].

Учитывая роль кальциевых каналов в ор-
ганизации биоэлектрической активности 
головного мозга, можно полагать, что изме-
нение биоэлектрической активности голов-
ного мозга под влиянием лерканидипина об-
условлено влиянием препарата не только на 
кальциевые каналы в сосудистой стенке, но 
и в мембранах нейронов и глии.

Таким образом, результаты комплексного 
анализа влияния лерканидипина на функ-
циональное состояние мозга у больных ГДЭ 
свидетельствуют о  полимодальном спектре 
действия препарата, проявляющемся в виде 
гармонизации биоэлектрической актив-
ности головного мозга, улучшением цере-
бральной гемодинамики преимущественно 
за счет увеличения церебрального кровото-
ка в  экстракраниальных сосудах головного 
мозга и активизации взаимосвязи между це-
ребральной гемодинамикой и  электрогене-
зом мозга.
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Выводы

На основании вышеизложенного можно 
сделать следующие выводы:
1.	 У больных ГДЭ ІІ стадии под влиянием 

курсового приема лерканидипина в  дозе 
10  мг целевые уровни АД были достигну-
ты на 7-й  день, улучшилось субъективное 
состояние: уменьшились жалобы на голов-
ные боли, головокружение, боли в области 
сердца.

2.	 Лерканидипин в дозе 10 мг улучшает цере-
бральную гемодинамику за счет увеличе-
ния ЛССК в экстракраниальных сосудах ка-
ротидного бассейна (обеих ВСА).

3.	 У больных ГДЭ ІІ стадии курсовой прием 
лерканидипина вызывает реорганизацию 
биоэлектрической активности головно-
го мозга, характеризующуюся снижением 
уровня мощности в диапазоне медленной 
активности и  повышением мощности ос-
новного ритма — альфа-ритма, что свиде-
тельствует о  гармонизирующем влиянии 
данного препарата на функциональное со-
стояние корково-подкорковой структуры 
мозга. Для влияния Леркамена на биоэлек-
трическую активность головного мозга ха-
рактерны полушарные особенности.

4.	 Лерканидипин в дозе 10 мг у больных ГДЭ 
ІІ стадии вызывает уменьшение в  правом 
полушарии мощности в диапазоне дельта-, 
а в левом — в диапазоне тета-ритмов, что 
обусловлено функционально-биохимиче-
ской асимметрией мозга и свидетельству-
ет о  центральных механизмах действия 
лерканидипина.

5.	 У больных ГДЭ II стадии лерканидипин 
усиливает межсистемные взаимосвязи 
между мощностью в диапазоне медленных 
ритмов и  α-ритма и  показателями цере-
бральной гемодинамики за счет сосуди-
стого и нейрогенного механизма действия 
лерканидипина.
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