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п репарат Крестор® компании AstraZeneca открывает новые возможности 
в лечении атеросклероза. В ходе международного мультицентрового 

двойного слепого плацебо-контролируемого исследования METEOR была про-
демонстрирована возможность терапевтического воздействия на атероскле-
ротическое поражение сонных артерий у пациентов из группы низкого риска 
развития ишемической болезни сердца. Как показало исследование, в группе 
пациентов, получавших терапию препаратом Крестор®, скорость прогресси-
рования атеросклероза была существенно ниже, чем в группе, получавшей 
плацебо. 
19 февраля 2010 года Росздравнадзор РФ зарегистрировал препарат Крестор® 
(розувастатин) для применения в новом показании «замедление прогресси-

рования атеросклероза в качестве дополнения к диете у пациентов, которым 
показана терапия для снижения уровня общего холестерина и холестерина 
липопротеидов низкой плотности». В настоящее время Крестор® применяется 
более чем в 95 странах мира для лечения первичной гиперхолестеринемии 
типов IIa и IIb, семейной гомозиготной гиперхолестеринемии.
Крестор® – новый представитель группы статинов – гипохолестеринемиче-
ский и гиполипидемический препарат для лечения и профилактики атеро-
склероза. Он характеризуется эффективным снижением уровня ХС ЛПНП, а 
также значительно повышает уровень ХС ЛПВП и замедляет прогрессирова-
ние атеросклеротического процесса, основной причины сердечно-сосудистых 
заболеваний.

в  систематическом обзоре, опубликованном американскими исследова-
телями, показано, что применение препаратов витамина D, но не пре-

паратов кальция может способствовать профилактике сердечно-сосудистых 
заболеваний.
Lu Wang (Brigham and Women’s Hospital) проанализировали 17 проспективных 
когортных и рандомизированных исследований. В 6 проспективных когорт-
ных исследованиях выявили обратную ассоциацию между потреблением 
витамина D и риском смерти от ССЗ, хотя 5 из них включали пациентов, на-
ходящихся на гемодиализе. В 4 проспективных исследованиях с участием 
практически здоровых лиц не выявили положительного эффекта препаратов 

кальция в отношении риска ССЗ. При проведении анализа 8 рандомизирован-
ных исследований выявили статистически значимое снижение риска ССЗ на 
фоне применения препаратов витамина D в дозе 1000 МЕ в день.
В другом исследовании, включавшем анализ 13 проспективных наблюдатель-
ных исследований и 18 рандомизированных исследований, выявили сниже-
ние риска развития СД у пациентов с высокими концентрациями витамина D 
по сравнению с пациентами с низкими концентрациями. 
Несмотря на полученные результаты, для массового применения препаратов 
витамина D с профилактическими целями необходимы дальнейшие исследо-
вания. 

Источник: Cardiosite.ru

Витамин D может способствовать профилактике сердечно-сосудистых заболеваний

В России одобрено новое показание к применению препарата Крестор®

Отказ от курения существенно снижает 
риск ИБС

отказ от курения может привести к увеличению массы тела и усугублению 
других сердечно-сосудистых факторов риска, однако суммарный риск ИБС 

существенно снижается. 
Unai Tamura (University of Yamanashi, Япония) с коллегами проанализировали 
результаты когортного исследования, в котором приняли участие 1995 мужчин-
курильщиков. У них исходно и через 4 года наблюдения оценили сердечно-
сосудистые факторы риска. В целом 985 мужчин продолжили курить, а 117 от-
казались от курения на период не менее 6 месяцев. У мужчин, отказавшихся от 
курения, в течение 4 лет наблюдали увеличение массы тела на 2,4 кг, в то время 
как у тех, кто продолжал курить, увеличение массы тела составило 0,5 кг. Кроме 
того, у мужчин, отказавшихся от курения, наблюдалось усугубление ряда фак-
торов риска по сравнению с курильщиками, в том числе повышение АД, обще-
го холестерина, триглицеридов и уровней глюкозы натощак. Однако уровень 
холестерина ЛВП у отказавшихся от курения повысился в достоверно большей 
степени по сравнению с курильщиками (повышение на 3,7 мг/дл и 2 мг/дл). 
Однако суммарный сердечно-сосудистый риск у отказавшихся от курения сни-
зился на 24%. Таким образом, отказ от курения улучшает прогноз, несмотря на 
усугубление некоторых факторов риска, таких как избыточная масса тела.

Источник: Cardiosite.ru

Оценка вариабельности АД 
и точность прогнозирования 
риска инсульта

п оказатель вариабельности АД на визитах к врачам явля-
ется точным предиктором риска инсульта у пациентов и 

может способствовать оптимизации антигипертензивной 
терапии. 
В трех статьях, опубликованных Rothwell с коллегами в жур-
нале Lancet, показано, что вариабельность АД на визитах 
к врачам способствует не только прогнозированию риска 
инсульта, но и объясняет различия эффективности разных 
антигипертензивных препаратов в отношении снижения 
АД. 
У пациентов наибольшей децили вариабельности АД веро-
ятность развития инсульта оказалась в 6,22 раза выше по 
сравнению с пациентами наименьшей децили. В другом 
исследовании – ASCOT-BLPA авторы показали, что на фоне 
применения амлодипина вариабельность АД снижалась, 
в то время как на фоне применения атенолола – повыша-
лась.  

Источник: Cardiosite.ru

Источник: пресс-релиз компании AstraZeneca
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Одиночество провоцирует повышение давления

Х роническое чувство одиночества влияет с течением времени на артериальное дав-
ление, а спустя четыре года приводит к заметному его повышению. Найденная ис-

следователями Чикагского университета (США) связь не зависит от факторов возраста, 
веса, расы, курения и употребления алкоголя. 
Высокое кровяное давление часто называют тихой угрозой, повышающей риск инфар-
кта и инсульта и ухудшающей работу почек. Как и гипертонию, признаки вреда одино-
чества на самочувствие человека также бывает трудно обнаружить. Даже при наличии 
множества знакомых и людей, с которыми есть возможность общаться, человек внутри 
может ощущать личное одиночество, поскольку он не находит в окружающих понима-
ния, поясняют специалисты. 
Психологи рассмотрели физическое и психическое здоровье 229 человек от 50 до 68 лет. 
За 5-летний период наблюдений врачи нашли четкую связь между чувством одино-
чества и постепенным повышением артериального давления. Внутреннее ощущение 
одиночества негативно сказалось на здоровье даже тех участников, которые имели 
умеренные уровни этого состояния. Кардиологи предполагают, что эмоциональное 
одиночество приводит к культивированию чувства социальной угрозы безопасности 
личности, тем самым способствуя физиологическим изменениям в организме, повы-
шая тревогу и, как следствие, артериальное давление.
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з амена насыщенных жиров ненасыщенными, которыми богаты рыба и расти-
тельные масла, может на 20% сократить риск развития заболеваний сердца.

Коллектив ученых из Гарвардской медицинской школы (США) проанализировал 
результаты восьми предыдущих исследований, в которых приняли участие более 
13 тысяч человек. Как выяснилось, увеличение потребления полиненасыщенных 
жиров на 5% снижает вероятность возникновения сердечных заболеваний на 
10%, а если съедать на 10% больше таких жиров, то через 4 года риск сердечных 
недугов сократится на 20%. 
Совершеннолетним рекомендуется получать не более 11% энергии из насыщен-
ных жиров, содержащихся в основном в сливочном масле, молочных продуктах 

и мясе. Такие рекомендации объясняются тем, что насыщенные жиры подни-
мают уровень «плохого» холестерина, который блокирует артерии, ведущие к 
сердцу. Для сравнения: полиненасыщенные жиры оказывают противоположное 
действие, повышая уровень «хорошего» холестерина. 
Кстати, недавно американские ученые пришли к выводу, что насыщенные 
жиры не столь вредны для сердца, как представлялось. Анализ результатов 21 
исследования не позволил специалистам связать усиленное потребление на-
сыщенных жиров и риск возникновения сердечных болезней и инсультов. Риск 
заболеть одинаков как у тех, кто почти не ест насыщенных жиров, так и у тех, кто 
не ограничивает себя в употреблении мясных и молочных продуктов.
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К ак показало исследование, проведенное шведскими учеными, риск заболе-
ваний сердца и инсультов у женщины среднего возраста и старше зависит от 

того, сколько детей она родила на своем веку.
«Наименее подвержены болезням сердца женщины, рожавшие дважды, а наи-
более – родившие 5 и более детей», – отмечает д-р Erik Ingelsson из Института 
Каролинска в Стокгольме. 
Предыдущие исследования, рассматривавшие связь между числом родов и ве-
личиной риска заболеваний сердца у женщин, дали противоречивые результаты. 
В большинстве своем это были небольшие исследования, тогда как д-р Ingelsson 
с коллегами решили проверить данные в исследовании с участием 1,3 млн жен-
щин 50 лет и старше. 
За период наблюдения, который составил до 23 лет (в среднем 9,5 лет), у испыту-
емых зафиксировано более 65 тыс. событий, связанных с заболеваниями сердца, 
в том числе инфарктов миокарда и инсультов, сообщают ученые в «Американ-
ском кардиологическом журнале» (American Heart Journal). 

По сравнению с женщинами, рожавшими дважды (группа наименьшего риска), 
у женщин без детей и женщин, родивших одного или трех детей, риск заболе-
ваний сердца в будущем повышался на 10%. У женщин, родивших 4 детей, этот 
риск был выше на 30%, а у матерей 5 и более детей – на 60%. 
Аналогичные результаты были получены и при анализе подгруппы, состоящей из 
почти 600 тыс. участниц исследования, имевших доношенную беременность и 
родивших как минимум одного ребенка в период с 1973 по 2005 гг. Причем связь 
сохранялась и после поправки на осложнения беременности (артериальную ги-
пертонию и сахарный диабет беременных) и родов, то есть эти явления не могут 
служить объяснением повышению риска. 
Беременность приводит к заметным изменениям кровотока, что впоследствии 
может повышать риск инсульта и заболеваний сердца. По мнению д-ра Ingelsson 
и его коллег, тщательное изучение этих изменений может помочь в понимании 
патогенеза этих заболеваний у женщин.
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Замена насыщенных жиров ненасыщенными может на 20% сократить риск развития ССЗ

Риск заболеваний сердца у женщин зависит от числа родов

Стресс на рабочем месте ассоци-
ирован с ухудшением прогноза 
пациентов, перенесших первый 
инфаркт миокарда

Шведские ученые показали, что стресс на рабочем 
месте ассоциирован с ухудшением прогноза паци-

ентов, перенесших первый ИМ.
Krisztina Laszlo (Karolinska Institute, Стокгольм) с коллега-
ми проанализировали результаты наблюдения за участ-
никами эпидемиологического популяционного исследо-
вания в возрасте 45-70 лет, исходно без ИМ в анамнезе. В 
анализ включили 676 лиц в возрасте моложе 65 лет, кото-
рые работали на момент развития первого ИМ. В течение 
8,5 лет наблюдения 155 пациентов умерли от сердечно-
сосудистых причин или перенесли нефатальный ИМ. Ока-
залось, что у лиц с высоким уровнем стресса на рабочем 
месте риск смерти или нефатального ИМ оказался в 1,73 
раза выше по сравнению с лицами с низким стрессом. 

Источник: Cardiosite.ru
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Артериальная гипертония: 
новые цели терапии

родолжалась публикация 
результатов дополни-
тельных анализов и под-

исследований LIFE и ASCOТ, кото-
рые дали возможность обсуждать 
появление новых целей антигипер-
тензивной терапии. 2009 год стал 
годом бурных дискуссий вокруг 
обоснованности рекомендуемых 
целевых уровней АД, особенно в 
популяциях больных высокого ри-
ска, и «возрождения» концепции 
J-кривой. Велись дебаты вокруг 
прогностического значения часто-
ты сердечных сокращений при АГ 
и ее изменений на фоне лечения, 
места гидрохлоротиазида, двойной 
блокады ренин-ангиотензиновой 
системы с использованием инги-
биторов АПФ и антагонистов АТ1-
рецепторов ангиотензина II. В фоку-

се внимания оказалась резистент-
ная АГ и возможности ее коррек-
ции с использованием аппаратных 
и инвазивных методов. Наконец, 
были продолжены доклинические 
и клинические исследования новых 
антигипертензивных препаратов, 
зарегистрированы новые фиксиро-
ванные комбинации.

ACCOMPLISH
Результаты исследования AC-

COMPLISH (Аvoiding Сardiovascular 
Events in Сombination therapy in Pa-
tients Living with Systolic Hyperten-
sion) были опубликованы в конце 
2008 г. и продолжали обсуждать-
ся в течение 2009 г. (1). Основным 
результатом исследования стало 
достоверное на 20% снижение 
сердечно-сосудистой заболевае-
мости и смертности (первичной 
комбинированной конечной точ-
ки) в группе больных АГ высокого 
риска (n = 11506), получавших бе-
назеприл/амлодипин, по сравне-
нию с получавшими беназеприл/
гидрохлоротиазид. На сегодня это 
единственное исследование, в ко-
тором сравнивались исходы при 
использовании двух фиксирован-
ных комбинаций антигипертензив-
ных препаратов.

В качестве объяснения получен-
ных результатов обсуждались бо-
лее выраженная антигипертензив-
ная эффективность амлодипина, 
чем гидрохлоротиазида, на фоне 
использования субоптимальной 
дозы гидрохлоротиазида, выбор 
диуретика, особенности группы на-
блюдения и первичной конечной 
точки, благоприятный аддитивный 

АД-независимый кардиопротек-
тивный эффект амлодипина и бена-
зеприла. Различия уровня АД меж-
ду режимами лечения составили 
менее 1 мм рт. ст., сопоставимость 
контроля АД была подтверждена в 
под-исследовании с использовани-
ем суточного мониторирования АД 
(20). Группа наблюдения оказалась 
популяцией с показаниями для на-
значения антагониста кальция и 
относительными противопоказа-
ниями для назначения тиазидного 
диуретика (2): средний возраст па-
циентов составил 68 лет, 60% из них 
имели анамнез сахарного диабета 
(50% – ожирение), 36% – анамнез 
коронарной реваскуляризации, 
23% – анамнез инфаркта миокарда, 
11% – анамнез нестабильной сте-
нокардии, не включались пациенты 
с бессимптомной систолической 
дисфункцией. В состав первичной 
комбинированной конечной точки 
не входила госпитализация в связи 
с сердечной недостаточностью (со-
бытие, по способности предотвра-
щать которое антагонисты кальция 
заведомо уступают другим пре-
паратам, включая тиазидные диу-
ретики (3, 4), но включалась коро-
нарная реваскуляризация (обычно 
является компонентом вторичной 
конечной точки)). При этом на долю 
реваскуляризации пришлось более 
40% событий, регистрировавших-
ся в качестве первичной конечной 
точки. 

Высказывалась точка зрения, что 
результаты исследования могли 
бы быть иными, если бы вместо ги-
дрохлоротиазида использовался 
хлорталидон, поскольку первый 

П

Т Е М А  Н О М Е Р А :  А Н Т И Г И П Е Р Т Е Н З И В Н А Я  Т Е Р А П И Я

Ю.В. КОТОВСКАЯ, 
Ж.Д. КОБАЛАВА 

РУДН, Москва

В области артериальной гипертонии (АГ) 2009 
год прошел под знаком ожидания обновления 

рекомендаций Европейского общества по АГ 
и Объединенного национального комитета 

США. Некоторые новые аспекты европейских 
рекомендаций были представлены на Конгрессе 

по артериальной гипертонии в Милане, а 
затем опубликованы в Journal of Hypertension 

в октябре 2009 г. Публикация VIII доклада 
американских экспертов перенесена на начало 
2010 г. В ожидании обновления рекомендаций, 
в отсутствие новых крупных завершившихся 

исследований в области АГ продолжалось 
обсуждение результатов и практического 

значения исследований ACCOMPLISH, ONTARGET, 
HYVET и их потенциального вклада в пересмотр 

рекомендаций. 
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является «слабым препаратом», 
эффективность которого в совре-
менных дозах 12,5-25 мг/сут. «не 
была доказана ни в одном из ран-
домизированных контролируемых 
исследований» (11). Контраргу-
ментом такой точке зрения явля-
ются результаты дополнительного 
анализа исследования LIFE, в ходе 
которого из 9193 больных АГ с ЭКГ-
ГЛЖ 70% получали гидрохлоротиа-
зид дополнительно к основной те-
рапии лозартаном или атенололом 
в течение 4,8 лет наблюдения (12): 
назначение гидрохлоротиазида 
12,5-25 мг/сут. ассоциировалось со 
снижением первичной конечной 
точки на 30% и смерти от любой 
причины на 45% независимо от 
снижения АД, регресса ГЛЖ и ран-
домизированной терапии. 

Таким образом, на исходы ис-
следования ACCOMPLISH могли 
оказать влияние прежде всего осо-
бенности популяции наблюдения и 
первичной конечной точки. Пред-
видя главный вопрос в связи с ре-
зультатами ACCOMPLISH, должна ли 
комбинация иАПФ с антагонистом 
кальция вытеснить комбинацию 
иАПФ с тиазидным диуретиком, ав-
торы подчеркнули, что «результаты 
исследования не должны вызы-
вать сомнений в способности диу-
ретиков снижать риск сердечно-
сосудистых осложнений у больных 
АГ». К важным практическим уро-
кам ACCOMPLISH следует отнести 
расширение возможностей выбора 
для начальной терапии АГ за счет 
подтверждения высокой клини-
ческой ценности фиксированных 
комбинаций и подтверждение зна-
чения сопутствующих состояний 
для оптимального выбора антиги-
пертензивной терапии.

HYVET: резУлЬтаты 
отКрытого НаБлЮДеНиЯ

Дополнительные аргументы 
в пользу применения диуретиков в 
лечении больных АГ, в том числе в 
комбинации с иАПФ, предоставили 
данные открытого наблюдения за 
участниками исследования HYVET, 
представленные на конгрессе Ев-
ропейского общества кардиоло-
гов в Барселоне (6). В открытую 
фазу исследования были включе-

ны 1712 пациентов (средний воз-
раст 84,8 года, женщины 61,4%, 
АД 151,6/78,5 мм рт. ст.), которые 
на момент окончания основного 
исследования получали двойную-
слепую терапию. Всем пациентам 
была назначена терапия индапа-
мидом ретард 1,5 мг с возможным 
последующим добавлением пе-
риндоприла по той же схеме, как в 
основном исследовании. Целевое 
АД составило < 150/80 мм рт. ст. 
Через год была проанализирова-
на частота основных сердечно-
сосудистых исходов в зависимости 
от режима терапии в двойную-
слепую фазу – активная терапия 
или плацебо. В конце открытого 
периода лечения у пациентов, 
получавших во время основного 
исследования плацебо, было от-
мечено снижение АД со 158/81 до 
146/76 мм рт. ст., в группе актив-
ной терапии – со 145/77 до 143/76 
мм рт.ст. Через год наблюдения в 
группе двойной-слепой активной 
терапии показатели смертности 
были по-прежнему значительно 
ниже, чем у пациентов, получав-
ших плацебо в период основного 
исследования: для общей смерт-
ности ОР 0,48 (0,26-0,87, р = 0,016), 
для сердечно-сосудистой ОР 0,19 
(0,04-0,87, р = 0,033). 

По другим исходам, в отношении 
которых в ходе двойного-слепого 
исследования были выявлены 
преимущества активной терапии 
по сравнению с плацебо, – инсуль-
там, сердечной недостаточности 
и сердечно-сосудистым событи-
ям,  – не было выявлено различий 
в период годичного открытого 
наблюдения: ОР для инсульта со-
ставил 1,05 (0,29-3,75), сердечной 
недостаточности 0,28 (0,03-2,71), 
сердечно-сосудистых событий – 
0,77 (0,35-1,68). 

Полученные результаты свиде-
тельствуют о том, что в популяции 
больных АГ старше 80 лет, вклю-
ченных в исследование HYVET, для 
снижения риска инсульта или сер-
дечной недостаточности назначать 
антигипертензивную терапию ни-
когда не поздно, но для того чтобы 
продлить жизнь таким пациентам, 
лечение должно быть начато как 
можно раньше.

БезопаСНый ДиапазоН 
СНиЖеНиЯ аД У БолЬНыХ аг 

выСоКого риСКа
В 2009 г. возобновились дебаты 

вокруг J-зависимости между уров-
нем АД, достигнутым в ходе лече-
ния, и риском сердечно-сосудистых 
событий. Дополнительный анализ 
результатов ONTARGET, представ-
ленный на Конгрессе Европейского 
общества кардиологов в 2008 г. и 
опубликованный в 2009 г., показал, 
что благоприятные последствия 
снижения САД < 130 мм рт. ст. у 
больных высокого риска ограничи-
ваются снижением риска инсульта, 
в то время как риск инфаркта мио-
карда и сердечно-сосудистой смер-
ти не снижается или растет. Надир 
САД составил 130 мм рт. ст. для 
сердечно-сосудистой смертности 
и 126 мм рт. ст. для инфаркта мио-
карда (7). 

Результаты этого незапланиро-
ванного анализа ONTARGET оказа-
лись аналогичны данным допол-
нительного анализа исследования 
TNT у больных со стабильной ИБС 
(8), который показал, что надир АД 
для сердечно-сосудистой заболе-
ваемости и смертности составляет 
140,6 мм рт. ст. для САД и 79,8 мм 
рт. ст. для ДАД. Надиры для систо-
лического АД в исследованиях 
ONTARGET и TNT (популяция кото-
рых не была представлена только 
пациентами с АГ) оказались значи-
тельно выше, чем в исследовании 
INVEST (все больные с АГ и ИБС, 
надир 112 мм рт. ст.). По-видимому, 
J-зависимость между сердечно-
сосудистыми событиями и уровнем 
АД, отмеченная в этих исследова-
ниях, отражает тяжесть поражения 
сосудистого русла у пациентов в 
этих исследованиях.

Аргументы в поддержку дости-
жения более низких уровней АД у 
пациентов с АГ, чем рекомендуе-
мые в современных руководствах 
по АГ, предоставило исследование 
Cardio-Sis Lancet (9). В этом откры-
том исследовании 11111 пациентов 
> 55 лет без сахарного диабета, с 
САД ≥ 150 мм рт. ст. на фоне ≥ 12-не-
дельной антигипертензивной те-
рапии рандомизировались для до-
стижения более жесткого (< 130 мм 
рт. ст.) или обычного (< 140 мм рт. 



основным результатом исследования ACCOMPLISH стало до-
стоверное на 20% снижение сердечно-сосудистой заболевае-
мости и смертности (первичной комбинированной конечной 
точки) в группе больных аг высокого риска (n = 11506), по-
лучавших беназеприл/амлодипин, по сравнению с получав-
шими беназеприл/гидрохлоротиазид. На сегодня это един-
ственное исследование, в котором сравнивались исходы при 
использовании двух фиксированных комбинаций антигипер-
тензивных препаратов. в качестве объяснения полученных 
результатов обсуждались более выраженная антигипертен-
зивная эффективность амлодипина, чем гидрохлоротиазида, 
на фоне использовании субоптимальной дозы гидрохлоро-
тиазида, выбор диуретика, особенности группы наблюдения 
и первичной конечной точки, благоприятный аддитивный 
аД-независимый кардиопротективный эффект амлодипина и 
беназеприла. 

ст.) контроля САД. Через 2 года на-
блюдения частота достижения САД 
< 130 мм рт. ст. в группе жесткого 
контроля АД составила 72,2%, САД 
< 140 мм рт. ст. в группе обычного 
контроля – 78,7%. В группе жестко-
го контроля на 36% (р = 0,009) чаще 
использовали диуретики, в то вре-
мя как спектр других использован-
ных антигипертензивных препа-
ратов был сопоставим. Появление 
ЭКГ-признаков ГЛЖ – первичной 
конечной точки исследования – до-
стоверно реже на 37% (р = 0,013) 
отмечалось в группе жесткого, чем 
обычного контроля АД. 

В контексте дискуссии о целе-
вом уровне АД и уровне АД, при 
котором следует начинать анти-
гипертензивную терапию, пред-
ставляет интерес метаанализ 147 
рандомизированных клинических 
исследований, опубликованный в 
период с 1996 по 2007 гг., с включе-
нием порядка 464000 больных (10). 
Результаты исследований были 
проанализированы в трех взаи-
моисключающих подгруппах: 1) без 
анамнеза сердечно-сосудистых за-
болеваний, 2) с анамнезом ИБС, 3) с 
анамнезом инсульта. Данные мета-
анализа продемонстрировали, что 
профилактический эффект классов 
антигипертензивных препаратов 
у людей без анамнеза сердечно-
сосудистых заболеваний в отноше-
нии риска ИБС или инсульта сопо-

ставим и обусловлен исключитель-
но снижением АД (за исключением 
более высокой эффективности 
β-адреноблокаторов в ранние сро-
ки после инфаркта миокарда). 

На основании полученных резуль-
татов авторы считают, что назначе-
ние антигипертензивной терапии 
не должно быть ограничено паци-
ентами с «высоким» АД, и снижение 
АД показано каждому с достаточ-
но высоким риском независимо 
от причины этого высокого риска: 
«рекомендации по использованию 
антигипертензивной терапии могут 
быть упрощены до назначения при 
любом уровне АД людям с доста-
точно высоким риском определен-
ного возраста вместо того, чтобы 
измерять АД у каждого и лечить не-
многих» (10). 

В обновленной версии рекомен-
даций Европейского общества по 
АГ проведен тщательный анализ 
данных рандомизированных кон-
тролируемых исследований, ре-
зультаты которых служат основани-
ем для рекомендаций по уровням 
АД для начала антигипертензивной 
терапии и целевым уровням АД. 

Уровень АД, при котором следует 
начинать медикаментозную антиги-
пертензивную терапию:
•	 сохранены рекомендации на-

чала медикаментозной антигипер-
тензивной терапии у пациентов с 
АГ 1 степени низкого/среднего ри-

ска после определенного периода 
изменений образа жизни и более 
раннее начало медикаментозного 
лечения у пациентов с АГ 1 степе-
ни и высоким риском или АГ 2 и 3 
степени;
•	 по-прежнему не доказана поль-

за (за исключением отдаления 
начала АГ) медикаментозного ле-
чения у пациентов с высоким нор-
мальным АД без сахарного диабета 
или предшествующего анамнеза 
сердечно-сосудистых событий;
•	 начало антигипертензивной ме-

дикаментозной терапии у больных 
с сахарным диабетом и высоким 
нормальным АД не поддерживает-
ся результатами проспективных ис-
следований. Сегодня представляет-
ся обоснованным рекомендовать 
начало лечения у этих пациентов 
при наличии субклинического по-
ражения органов-мишеней, осо-
бенно микроальбуминурии или 
протеинурии;
•	 данные исследований, касаю-

щиеся назначения медикаментоз-
ной терапии у пациентов с анамне-
зом сердечно-сосудистых событий 
без АГ, противоречивы. Требуются 
дальнейшие исследования для 
формирования четких рекоменда-
ций;
•	 ранняя антигипертензивная те-

рапия до того, как разовьются или 
станут необратимыми поражения 
органов-мишеней или произой-
дут сердечно-сосудистые события, 
представляется обоснованной ре-
комендацией, поскольку у больных 
АГ высокого риска даже интенсив-
ная сердечно-сосудистая медика-
ментозная терапия несмотря на 
пользу не может снизить общий 
сердечно-сосудистый риск ниже 
уровня очень высокого риска.

Целевое АД:
•	 в целом имеются достаточные 

данные для того, чтобы рекомендо-
вать снижение САД < 140 мм рт. ст. и 
ДАД < 90 мм рт. ст. у всех больных АГ, 
как низкого, так и высокого риска. 
Исключение составляют пациенты 
пожилого возраста, в отношении 
которых преимущества снижения 
САД < 140 мм рт. ст. никогда не те-
стировались в рандомизированных 
исследованиях;
•	 рекомендация предыдущих ру-
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ководств о достижении более низкого уровня САД (< 130 
мм рт. ст.) у пациентов очень высокого риска (с анамнезом 
сердечно-сосудистых событий) может быть разумной, но 
не полностью поддерживается данными исследований. Ни 
в одном из рандомизированных исследований у пациен-
тов с сахарным диабетом не было показано пользы сниже-
ния САД < 130 мм рт. ст., в то время как снижение САД < 
130 мм рт. ст. у больных с анамнезом сердечно-сосудистых 
событий привело к противоречивым результатам;
•	 несмотря на их очевидные ограничения и меньшую 

доказательную силу незапланированные дополнительные 
анализы данных исследования показали прогрессивное 
снижение риска сердечно-сосудистых событий при сниже-
нии САД до уровня 120 мм рт. ст. и ДАД до уровня 75 мм 
рт. ст., даже ввиду очень незначительных дополнительных 
благоприятных последствий достижения низкого уровня 
АД. Маловероятно появление J-зависимости до достиже-
ния более низких значений за исключением пациентов с 
далеко зашедшим атеросклеротическим поражением ар-
терий;
•	 на основании имеющихся данных представляется 

разумным рекомендовать снижение АД в диапазоне 130-
139/80-85 мм рт. ст., по возможности ближе к нижним зна-
чениям диапазона у всех пациентов с АГ. Однако желатель-
но дальнейшее подтверждение исследований.

Новые цели аНтигипертеНзивНой терапии
Дополнительный анализ LIFE (13) предоставил новые 

данные в поддержку потенциальной значимости некото-
рых метаболических эффектов антигипертензивных пре-
паратов, а именно динамики ХС-ЛВП на фоне лечения для 
прогноза. Впервые обозначило эту проблему исследова-
ние ASCOT-BPLA (5), в конце которого были отмечены до-
стоверные различия по уровню ХС-ЛВП в конце лечения, 
потребовавшие введения в модель статистической обра-
ботки коррекции по этому показателю как фактору, потен-
циально влияющему на исходы, для интерпретации полу-
ченных результатов. В ASCOT-BPLA коррекция по достиг-
нутому ХС-ЛВП привела к исчезновению достоверности 
различий по первичной конечной точке с 14% (p < 0,05) до 
10% (р = 0,06). В дополнительном анализе LIFE были про-
анализированы значение исходного ХС-ЛВП и его динами-
ки на фоне лечения у 8611 больных, для которых имелись 
данные по исходному и конечному уровню показателя. 
В обеих группах рандомизированной терапии ХС-ЛВП сни-
зился, при этом снижение было более выраженным в груп-
пе атенолола, чем лозартана (медиана снижения составила 
0,098 ммоль/л), и на протяжении всего исследования зна-
чения ХС-ЛВП были более высокими в группе АРА II, чем 
β-блокатора. 

Оказалось, что наиболее неблагоприятным прогнозом 
характеризовались пациенты с исходным низким уровнем 
(< 1,43 ммоль/л) ХС-ЛВП и его снижением больше медиа-
ны (> 0,098 ммоль/л), ОР первичной точки у которых со-
ставил 2,77 (2,15-3,57), относительно пациентов с исходно 
высоким ХС-ЛВП (> 1,43 ммоль/л) и снижением его уровня 
менее медианы (< 0,098 ммоль/л). Снижение исходно вы-
сокого уровня ХС-ЛВП (> 1,43 ммоль/л) на величину более 
медианы (> 0,098 ммоль/л) сопровождалось досто-
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верным увеличением риска на 29% 
(ОР 1,29 (1,01-1,65)) (13).

Дополнительный анализ исследо-
вания ASCOT-BPLA (14) был адресо-
ван значению модификации ЧСС на 
фоне лечения для больных АГ. Было 
проанализировано значение ис-
ходной ЧСС у 12759 из 19257 участ-
ников основного исследования 
ASCOT-BPLA, которые не принима-
ли препараты, влияющие на ЧСС, на 
момент скрининга и рандомизации. 
Результаты анализа показали, что 
исходная ЧСС не повлияла на риск 
исходов, преимущества комбина-
ции антагонист кальция/иАПФ над 
β-блокатором/тиазидом просле-
живались во всех диапазонах ЧСС 
(14). 

СтатиНы и цеНтралЬНое аД
После публикации результатов 

под-исследования ASCOT-CAFE, по-
казавшего потенциальное значе-
ние для прогноза различий эффек-
тов антигипертензивных препара-
тов в отношении центрального АД, 
с интересом ожидались результаты 
аналогичного под-исследования 
в зависимости от использования 
статина – ASCOT-CAFÉ-LLA (15). В 
основном исследовании назначе-
ние аторвастатина 10 мг по сравне-
нию с плацебо привело к снижению 
ОР первичной конечной точки (не-
смертельный инфаркт миокарда и 
смерть от ИБС) на 36%, инсульта  – 
на 27% (16). В ASCOT-CAFÉ-LLA те-
стировалась гипотеза о способно-
сти статинов модулировать функ-
цию крупных артерий и влиять на 
центральное АД и АД в плечевой 
артерии по механизмам, связанным 
и не связанным со снижением ХС-
ЛНП. В под-исследовании принял 
участие 891 пациент. В связи с тем, 
что по протоколу исследования 
более 80% больных переводились 
на рандомизированную антигипер-
тензивную терапию без отмывоч-
ного периода, исходная аппланаци-
онная тонометрия для оценки цен-
трального АД выполнялась через 
год после начала АД-снижающей 
части (и, соответственно, назначе-
ния статина), когда подбор доз ан-
тигипертензивных препаратов был 
завершен. 

Таким образом, в фокусе CAFE-LLA 

были эффекты статина в сравнении 
с плацебо на фоне стабильной анти-
гипертензивной терапии. Повтор-
ная аппланационная тонометрия 
была выполнена в среднем через 
1,3 года после первого исследова-
ния. Аторвастатин по сравнению с 
плацебо не повлиял на уровень АД 
в плечевой артерии, центрального 
САД и пульсового давления (ПД), 
параметры отраженной волны и 
скорость распространения пуль-
совой волны. Различия эффектов 
режимов антигипертензивной те-
рапии в отношении центрального 
САД и ПД сохранились при анализе 
с учетом назначения аторвастатина 
или плацебо.

Однако результаты другого под-
исследования ASCOT-LLA, посвя-
щенного влиянию статинов на по-
казатели артериальной ригидности, 
показали, что статины могут влиять 
на параметры отраженной волны. 
Оценка характеристик жесткости 
сонной артерии с использовани-
ем ультразвукового исследования 
у 142 пациентов показала, что при 
равном контроле АД в плечевой 
артерии и сопоставимой СРПВ в 
сонной артерии терапия аторва-
статином ассоциировалась с досто-
верно более низкими значениями 
индекса прироста САД в сонной 
артерии (21,7%) по сравнению с 
плацебо (25,9%, p < 0,001) и более 
низким давлением аугментации (со-
ответственно, 10,2 и 13,1 мм рт. ст., 
p < 0,001). При этом анализ уровня 
САД в сонной артерии в зависимо-
сти от антигипертензивной тера-
пии позволяет обсуждать наличие 
благоприятного для эластических 
характеристик артериальной стен-
ки взаимодействия между аторва-
статином и комбинацией АК/иАПФ, 
поскольку только в этой подгруппе 
были выявлены достоверные раз-
личия САД в сонной артерии при 
сравнении между аторвастатином 
и плацебо (122 против 133 мм рт. 
ст.). 

Интерпретируя результаты этого 
под-исследования, необходимо от-
метить, что подгруппа участников 
не была репрезентативной по от-
ношению к общей популяции ис-
следования, так как была представ-
лена преимущественно мужчинами 

(127 из 149). Таким образом, два 
под-исследования ASCOT-LLA от-
крывают дальнейшие перспективы 
исследования эффектов статинов в 
отношении ригидности артериаль-
ной стенки и модификации пульсо-
вой волны.

аНтигипертеНзивНаЯ 
терапиЯ в оСтрУЮ ФазУ 

иНСУлЬта
Вопрос о пользе назначения анти-

гипертензивной терапии в остром 
периоде инсульта остается одним 
из самых сложных. Рандомизиро-
ванное двойное слепое плацебо-
контролируемое исследование 
Controlling hypertension and hy-
potension immediately post-stroke 
(CHHIPS) было адресовано вопро-
сам возможности, безопасности 
и последствий двух режимов сни-
жения АД у пациентов с инсультом 
(18). Пациентов (n = 174, средний 
возраст 74 года) с инфарктом моз-
га или геморрагическим инсультом 
и САД > 160 мм рт. ст. (среднее АД 
181/95 мм рт. ст.) рандомизировали 
для назначения лабеталола (n = 58), 
лизиноприла (n = 58) или плацебо 
(n = 63) в течение 36 ч после начала 
симптомов. Препараты назначали 
перорально, если пациенты не име-
ли дисфагии, при наличии дисфагии 
лабеталол назначался внутривенно, 
лизиноприл – сублингвально. При 
недостижении целевого АД дозы 
препаратов могли быть увеличены. 
Не было выявлено различий между 
режимами терапии по частоте пер-
вичного исхода – смерти или разви-
тия инвалидности через 2 недели – 
ОР 1,03 (95% ДИ 0,80-1,33; p = 0,82). 

Несмотря на значительное сни-
жение САД в первые 24 ч на фоне 
активной терапии по сравнению с 
плацебо (21 мм рт. ст. vs 11 мм рт. ст., 
р = 0,004), не было выявлено при-
знаков ухудшения неврлогической 
симтоматики (ОР 1,22, 0,33-4,54; p = 
0,76). Кроме того, активная терапия 
не сопровождалась ростом риска 
серьезных нежелательных явлений 
(ОР 0,91, 95% ДИ 0,69-1,12; p = 0,50), 
но ассоциировалось с 2-кратным 
снижением смертности в течение 
3 мес. (9,7% в группе активной те-
рапии и 20,3% в группе плацебо, 
ОР 0,40, 95% ДИ 0,2-1,0; p = 0,05).
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Принимая во внимание небольшое 
количество пациентов, результаты 
исследования следует интерпре-
тировать с осторожностью. Не ис-
ключено, что раннее снижение АД 
с использованием лабеталола и ли-
зиноприла может оказаться эффек-
тивным подходом для снижения 
смертности и инвалидизации. 

атероСКлеротиЧеСКий 
СтеНоз поЧеЧНыХ артерий: 

ХирУргиЧеСКое или 
КоНСервативНое веДеНие?
Наличие атеросклеротического 

стеноза почечных артерий ассо-
циировано с прогрессированием 
АГ и нарушениями функции почек. 
Данные о клинических преимуще-
ствах чрескожной реваскуляриза-
ции, вытесняющей полостные опе-
ративные вмешательства с целью 
коррекции стеноза, над терапевти-
ческим ведением таких пациентов 
ограниченны и неоднозначны. 

Исследование Angioplasty and 
Stenting for Renal Artery Lesions 
(ASTRAL) (19) ставило своей це-
лью определить, обладает ли вы-
полнение реваскуляризации до-

полнительно к медикаментозной 
терапии перед тактикой только ме-
дикаментозного ведения больных 
с атеросклеротическим стенозом 
почечных артерий в отношении 
функции почек и других исходов. 
806 больных (средний возраст 70 
лет, 63% мужчины, 30% с СД) со зна-
чимым анатомическим атероскле-
ротическим стенозом почечных 
артерий (стеноз > 70% у 59%) были 
рандомизированы для процедуры 
реваскуляризации дополнительно 
к получаемой медикаментозной 
терапии или только медикамен-
тозной терапии. Медикаментозная 
терапия в группах наблюдения 
была представлена диуретиками 
(соответственно, 70% и 67%), иАПФ 
или АРА II (47% и 38%, р = 0,02), 
β-блокаторами (46% и 52%), анта-
гонистами кальция (61% и 68%), 
α-блокаторами (39% и 27%), стати-
нами (96% и 95%), аспирином (91% 
и 93%). Пациенты получали от 1 до 
6 антигипертензивных препаратов 
(в среднем 2,8), уровень АД соста-
вил 150/76 мм рт. ст., креатинина 
сыворотки 179 мкмоль/л (< 150 
мкмоль/л – 40%, 150-300 мкмоль/л – 

53%), СКФ 40 мл/мин. (25-50 мл/
мин.  – 53%, < 25 мл/мин. – 22%). 
Средняя длительность наблюдения 
составила 34 мес. Скорость про-
грессирования нарушения функ-
ции почек и уровень креатинина 
сыворотки были недостоверно 
ниже в группе реваскуляризации, 
уровень АД достоверно не разли-
чался. Не было выявлено также и 
различий по частоте почечных (в 
группе реваскуляризации ОР 0,97 
95% ДИ 0,67-1,40; р = 0,88), крупных 
сердечно-сосудистых событий (ОР 
0,94; 95% ДИ 0,75-1,19; p = 0,61) и 
смерти (ОР 0,90; 95% ДИ 0,69-1,18; 
p  = 0,46). Однако, у 23 пациентов 
развились серьезные осложнения 
реваскуляризации, включая 2 смер-
ти и 3 ампутации пальцев стоп или 
нижних конечностей. 

Таким образом, выполнение ре-
васкуляризации дополнительно к 
медикаментозной терапии не со-
провождалось значимым клини-
ческим преимуществом по срав-
нению только с медикаментозным 
лечением, но было ассоциировано 
со значительным риском осложне-
ний процедуры.
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Актуальные вопросы 
комбинированной терапии 
артериальной гипертонии

России у 40% мужчин и 
женщин старше 18 лет 
отмечаются повышенные 

показатели артериального давле-
ния (АД) (1). Согласно Российским 
рекомендациям по диагностике и 
лечению АГ, стратегической целью 
лечения этого заболевания явля-
ется максимально возможное сни-
жение риска сердечно-сосудистых 
осложнений (ССО). Главным усло-
вием выполнения такой задачи яв-
ляется адекватный контроль АД, т.е. 
достижение целевого его уровня, 
за который принимают АД < 140/90 

мм рт. ст. у всех больных АГ. При 
осложненной АГ (в сочетании с ИБС, 
инсультами мозга) или в сочетании с 
сахарным диабетом или поражени-
ем почек рекомендуется снижение 
АД до уровня менее 130/80 мм рт. ст. 
(2). Однако в реальной клинической 
практике только у небольшого ко-
личества пациентов достигаются це-
левые уровни АД. Если не повысить 
эффективность терапии, т.е. не уве-
личить долю адекватно леченных 
пациентов с АГ, то рассчитывать на 
перелом в снижении ССО не при-
ходится.

В настоящее время возможно ис-
пользование двух стратегий тера-
пии АГ для достижения целевого 
АД – монотерапии и комбинирован-
ного лечения. Монотерапия бази-
руется на поиске оптимального для 
конкретного больного препарата, 
и переход на комбинированную те-
рапию целесообразен только в слу-
чае отсутствия эффекта последнего. 
Комбинированная терапия уже 

на старте лечения предусматривает 
подбор эффективной комбинации 
препаратов с различными механиз-
мами действия.

Каждый из этих подходов имеет 
свои достоинства и недостатки. Пре-
имущество монотерапии состоит в 
том, что в случае удачного подбора 
лекарственного средства больному 
не будет необходимо дополнитель-
но принимать еще один препарат. 
Однако, как правило, при моноте-
рапии удается достигнуть целевого 
АД в среднем только у 30-40% боль-
ных АГ. Это вполне естественно, по-
скольку один класс препаратов не 
в состоянии контролировать все 
патогенетические механизмы по-
вышения АД: активность симпати-
ческой нервной системы и ренин-
ангиотензин-альдостероновой си-
стемы, объемзависимые механизмы. 
Кроме того, монотерапия требует 
от врача кропотливого поиска наи-
более оптимального для пациента 
антигипертензивного средства с 
частой сменой препаратов и их до-
зировок, что нередко лишает врача 
и больного уверенности в успехе и 
в конечном итоге снижает привер-
женность лечению. Это особенно 
актуально для больных с мягкой и 
умеренной АГ, большинство из кото-
рых не испытывают дискомфорта от 
повышения АД и не мотивированы к 
лечению.

Недостатком комбинированной 
терапии является неудобство, свя-
занное с тем, что больному прихо-
дится дополнительно принимать 
еще один, а иногда и несколько 
препаратов. Однако в большинстве 
случаев назначение антигипертен-
зивных средств с различными ме-
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Рисунок 1. Выбор стартовой терапии для пациентов различных групп риска
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ханизмами действия позволяет, с одной стороны, добиться 
целевого АД, а с другой – минимизировать количество по-
бочных эффектов. 

Таким образом, переход к комбинированной терапии, 
позволяющей эффективно контролировать различные ме-
ханизмы повышения АД, дает возможность надеяться на 
повышение эффективности антигипертензивной терапии. 
Тем более что подавляющее большинство пациентов, на-
блюдаемых врачами, принадлежат к категории высокого и 
очень высокого риска (с поражением органов-мишеней или 
с сопутствующими сердечно-сосудистыми заболеваниями), 
которые по определению нуждаются в комбинированной 
терапии (рисунок 1).

Существуют различные комбинации антигипертензивных 
средств. Cреди комбинаций двух препаратов эффективны-
ми и безопасными считаются: диуретик + ингибитор АПФ 
(иАПФ); диуретик + антагонист рецепторов к ангиотензину 
II (АРА); антагонист кальция дигидропиридинового ряда + 
β-адреноблокатор; антагонист кальция + иАПФ; антагонист 
кальция + диуретик; α-адреноблокатор + β-адреноблокатор; 
Возможны также комбинации иАПФ, антагониста кальция, 
АРА и диуретика с агонистом I1 имидазолиновых рецепто-
ров. Наиболее популярной в России является комбинация 
иАПФ и диуретика. Как показывают результаты исследова-
ния Пифагор, почти треть врачей в России отдает предпо-
чтение сочетанию именно этих препаратов (3). 

Важнейшим шагом на пути совершенствования стратегии 
комбинированной терапии стало создание фиксированных 
комбинаций антигипертензивных препаратов (два компо-
нента в одной таблетке), которые значительно улучшают 
приверженность пациентов терапии. Однако наряду с пре-
имуществами (возможность приема одной таблетки, содер-
жащей два лекарства), такой подход имеет и серьезные не-
достатки. Так, врач не может варьировать дозы каждого из 
входящих в комбинацию препаратов, что затрудняет лече-
ние, особенно при появлении побочных реакций, четко свя-
занных с одним из входящих в комбинацию компонентов. 
Об этом, кстати, сказано в новом пересмотре Европейских 
рекомендаций по лечению артериальной гипертонии (4). 
Во избежание подобных трудностей приходилось создавать 
несколько разных дозировочных форм, что может частично 
облегчить проблему (например, препараты Энап-H и Энап-
HL, содержащие разные дозы диуретика), но не решает ее 
полностью. 

В связи с этим интерес представляет создание нефикси-
рованных комбинаций, содержащих два препарата в одном 
блистере, что позволит при необходимости варьировать 
дозы каждого из них. Первым в России препаратом подоб-
ного типа стал Энзикс – комбинация эналаприла с индапа-
мидом. 

Созданию этой формы препарата во многом способство-
вали результаты многоцентрового исследования ЭПИГРАФ, 
в котором принимали участие врачи 38 поликлиник из 17 
городов России (5). Всего в исследование было включено 
550 больных с АГ II-III степени (исходное систолическое АД > 
160 мм рт. ст.), причем среди них были пациенты не только с 
эссенциальной, но и с симптоматической АГ. Особенностью 
данного исследования явилось то, что уже в начале лечения 
больным назначалась комбинация эналаприла и индапами-
да. Причем если доза индапамида была постоянной 



– 2,5 мг, то доза эналаприла варьи-
ровала в зависимости от исходно-
го уровня АД. Вместе с тем врачи 
имели возможность коррекции доз 
в зависимости от достижения целе-
вого уровня АД в течение 14 недель. 
Средняя доза эналаприла в иссле-
довании составила 15,2 мг. 

В результате лечения больных АГ 
дифференцированными дозами 
эналаприла и индапамида удалось 
добиться существенного снижения 
как систолического, так и диастоли-
ческого АД. При этом у 70% пациен-
тов удалось достичь целевого уров-
ня АД, несмотря на его весьма высо-
кий исходный уровень (рисунок 2). 
Побочные реакции были отмечены 
лишь у 8,1% больных, причем у 5,4% 
они были обусловлены чрезмер-
ным снижением АД, что может быть 
устранено при более аккуратном 
подборе дозировок препаратов. 

Главный вывод исследования со-
стоит в том, что эффективность и 
безопасность комбинации энала-
прила с индапамидом в лечении АГ 
не зависят от пола, возраста и при-
чины, вызвавшей повышение АД 
(первичная АГ или вторичная АГ по-
чечного генеза). Особенно следует 
обратить внимание на последнее 
обстоятельство в связи с укоренив-
шимся мнением, что эффективность 
антигипертензивной терапии явля-
ется более низкой у больных сим-
птоматической АГ. Особенно пред-
почтительным сочетание эналапри-
ла с индапамидом было у женщин, у 
которых монотерапия иАПФ может 
быть менее эффективной. 

Результаты исследования ЭПИ-
ГРАФ позволили отработать наибо-
лее эффективные дозы эналаприла 
и индапамида для больных АГ раз-
личной степени, что стало основой 
для создания 3 видов препарата Эн-
зикс: Энзикс – 10 мг эналаприла и 2,5 
мг индапамида (однократный при-
ем утром) для больных АГ I степени; 
Энзикс ДУО – 10 мг эналаприла и 2,5 
мг индапамида (утром) + 10 мг эна-
лаприла (вечером) для больных АГ 
II степени; Энзикс ДУО форте – 20 мг 
эналаприла и 2,5 мг индапамида 
(утром) + 20 мг эналаприла (вече-
ром).

Эффективность и безопасность 
Энзикса оценивалась в исследова-
нии ЭПИГРАФ-2, которое по дизайну 
являлось сравнительным рандо-
мизированным многоцентровым, 
включавшим 9 центров в России и 1 
центр в Сербии (6). Всего в исследо-
вание было включено 313 больных, 
которые были рандомизированы в 
две группы. В группу Энзикса вошли 
211 пациентов, в группу контроля – 
102 больных. В контрольной группе 
проводилось лечение другими клас-
сами антигипертензивных препа-
ратов (кроме иАПФ и диуретиков). 
Через 2, 4 и 6 недель лечения в тех 
случаях, если не удавалось достичь 
целевого АД (< 140/90 мм рт. ст. 
для всех больных и < 130/80 мм рт. 
ст. для пациентов с сахарным диа-
бетом), дозы Энзикса удваивались, 
а терапия больных, рандомизиро-
ванных в группу сравнения, также 
корригировалась для достижения 
целевого АД. Общая длительность 
лечения составила 14 недель. 

Все пациенты, рандомизирован-
ные в группу Энзикса, были разделе-
ны на две подгруппы в зависимости 
от исходного уровня АД. 

В первой подгруппе 118 пациен-
там с АГ I степени и исходным систо-
лическим АД 140-160 мм рт. ст. была 
назначена комбинация 10 мг эна-
лаприла и 2,5 мг индапамида (соот-
ветствует форме Энзикс). В процессе 
лечения 88 (74,6%) из них продолжа-
ли принимать первоначальную дозу, 
а у 26 (22,1%) пациентов доза энала-
прила была удвоена (10 мг утром + 
10 мг вечером) при сохранявшейся 
дозе индапамида (2,5 мг утром), что 
соответствовало форме Энзикс ДУО. 
Только одному больному с АГ I сте-

пени потребовалось назначение 
комбинации 40 мг эналаприла (20 мг 
утром + 20 мг вечером) и 2,5 мг инда-
памида, что соответствовало форме 
Энзикс ДУО форте. Трое пациентов 
не завершили исследование.

Во второй подгруппе 93 пациен-
там с АГ II степени и систолическим 
АД 160-180 мм рт. ст. терапия начи-
налась с 20 мг эналаприла (по 10 мг 
утром и вечером) и 2,5 мг индапа-
мида (соответствует форме Энзикс 
ДУО). В процессе лечения у 46 паци-
ентов эта дозировка была сохране-
на, а у 45 больных доза эналаприла 
была увеличена до 40 мг/сут. (20 
мг утром + 20 мг вечером) при не-
изменной дозе индапамида 2,5 мг, 
что соответствовало форме Энзикс 
ДУО форте. Еще 2 больным исходная 
доза эналаприла была уменьшена 
до 10 мг при сохранении исходной 
дозы 2,5 мг индапамида, что соот-
ветствовало форме Энзикс.

При анализе числа больных, у ко-
торых в результате лечения прои-
зошла нормализация уровня АД, 
некоторые преимущества имела 
группа пациентов, получавших Эн-
зикс (72,5%), в сравнении с группой 
контроля (66,7%). И это несмотря на 
то, что систолическое АД в «опыт-
ной» группе было исходно на 2,7 
мм рт. ст. выше, чем в контрольной. 
Если же суммировать общее коли-
чество больных, положительно от-
реагировавших на лечение (число 
пациентов с нормализацией АД или 
снижением систолического АД бо-
лее чем на 20 мм рт. ст. от исходного 
уровня), то к концу лечения оно до-
стигло 82,4% в среднем по группе, 
принимавшей Энзикс, причем среди 
пациентов с АГ I степени эта величи-
на составляла 89,8%, а у больных с 
АГ II степени – 77,2%.

Таким образом, раннее начало 
лечения больных с АГ I-II степени 
нефиксированной комбинацией 
эналаприла и индапамида (Энзикс) 
в сравнении с рутинной антигипер-
тензивной терапией позволяет чаще 
достигать нормализации уровня АД. 
Кроме того, в группе Энзикса уда-
лось достоверно уменьшать число 
пациентов с гипертрофией левого 
желудочка и протеинурией, улуч-
шить качество жизни, снизить число 
госпитализаций и дополнительных 
визитов к врачу. Помимо всего про-
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чего, терапия Энзиксом экономиче-
ски выгодна.

Большое значение в настоящее 
время придается метаболическим 
эффектам антигипертензивной 
терапии. Суть метаболической 
теории заключается в том, что 
ряду антигипертензивных пре-
паратов, например диуретикам 
и β-адреноблокаторам (особен-
но неселективным), свойственно 
ухудшение липидного профиля и 
усугубление инсулинорезистент-
ности, что может в долгосрочной 
перспективе повышать риск раз-
вития сахарного диабета и снижать 
эффективность терапии в плане 
предупреждения развития ССО (7).

Недавно завершенные крупно-
масштабные исследования под-
твердили правомочность метабо-
лической теории. В группах паци-
ентов, принимавших диуретики и 
β-адреноблокаторы, частота раз-
вития СД была достоверно выше, 
чем при лечении антагонистами 
кальция, иАПФ и АРА (8-10). В связи 
с этим эффективность антигипер-
тензивной терапии необходимо 
оценивать не только с точки зрения 
достижения целевого АД, но и с по-
зиций вероятности метаболических 
эффектов. Это в полной мере касает-
ся и комбинированной терапии. 

Уместно подчеркнуть, что компо-
ненты препарата Энзикс в этом от-
ношении не вызывают опасений. 
Эналаприл, как показывают иссле-

дования, является метаболически 
нейтральным, а индапамид занима-
ет особое место среди диуретиков. 
В рекомендуемых дозах (1,5-2,5 мг/
сут.) он не только обеспечивает 
адекватный антигипертензивный 
эффект, но и также является мета-
болически нейтральным. Доказано, 
что индапамид не вызывает гипо-
калиемии, изменений в углеводном 
(11) и липидном профиле (12). Осо-
бенно убедительное свидетельство 
метаболической нейтральности 
индапамида получено в результате 
проведения метаанализа трех ис-
следований, включивших в общей 
сложности 1195 пациентов. По ито-
гам лечения ретардной формой ин-
дапамида в течение 9-12 месяцев 
влияния на углеводный и липидный 
профиль, а также уровень мочевой 
кислоты выявлено не было (13).

Индапамид, помимо мочегонного 
эффекта, оказывает вазодилати-
рующее действие за счет снижения 
содержания натрия в стенке арте-
рий, регулирования поступления 
кальция в гладкомышечные клетки 
сосудов, а также увеличения син-
теза простагландина Е2 в почках и 
простациклина в эндотелии (14). Та-
ким образом, индапамид, оказывая 
более выраженное по сравнению с 
другими диуретиками прямое дей-
ствие на сосуды, влияет на эндоте-
лиальную функцию. Он оказывает 
антиоксидантное действие, повы-
шая биодоступность NO и уменьшая 

его разрушение (15). В исследовании 
LIVE доказана способность терапии 
индапамидом вызывать регресс ги-
пертрофии миокарда левого желу-
дочка (16).

Таким образом, благодаря про-
екту ЭПИГРАФ была создана новая 
форма комбинированного препа-
рата – нефиксированная комбина-
ция, которая позволяет в реальной 
клинической практике добиться 
адекватного контроля АД у боль-
шинства пациентов. Присутствие 
двух антигипертензивных препа-
ратов в одном двойном блистере 
безусловно будет способствовать 
повышению приверженности к 
лечению. Три различные дозиров-
ки Энзикса будут способствовать 
адекватному подбору нефиксиро-
ванной комбинации в различных 
клинических ситуациях, связанных с 
различными степенями повышения 
АД. Кроме того, компоненты Энзик-
са эналаприл и индапамид являются 
метаболически нейтральными и об-
ладают органопротективными свой-
ствами, что позволяет использовать 
эту комбинацию у широкого круга 
пациентов – с метаболическими на-
рушениями, СД типа 2, поражением 
органов-мишеней. 

Появление первой нефиксиро-
ванной комбинации Энзикс значи-
тельно расширяет возможности 
комбинированной терапии и будет 
способствовать эффективному ле-
чению пациентов с АГ.

www.webmed.ru в кардиологии и ангиологии 

Э Ф



16

Гипертрофия 
левого желудочка и возможности 
антигипертензивной терапии 

ервое описание гипер-
трофии левого желудочка 
(ГЛЖ) было сделано еще 

в 1748 г., однако патогенетическое 
обоснование процесса формирова-
ния ГЛЖ как механизма адаптации к 
повышенной нагрузке было дано 
лишь во второй половине XX в. Тем 
не менее связь между ГЛЖ и высо-
кой смертностью была замечена 
еще в начале XX в., однако в те годы 
эти данные не имели достаточного 
статистического обоснования. 

Проведенные в дальнейшем 
крупные эпидемиологические ис-
следования показали, что общая и 
сердечно-сосудистая смертность 
нарастают по мере увеличения 
выраженности ГЛЖ. Например, со-

гласно результатам Корнельского 
и Фремингемского исследований, у 
лиц с признаками ГЛЖ общая смерт-
ность в 4 раза выше, а смертность 
от сердечно-сосудистых причин в 
7-9 раз выше по сравнению с лица-
ми без признаков ГЛЖ. У мужчин в 
возрасте до 65 лет ГЛЖ увеличивает 
риск смерти в 7 раз по сравнению с 
общей популяцией. Среди лиц без 
клинических симптомов сердечно-
сосудистой патологии, но с призна-
ками ГЛЖ на электрокардиограмме 
(ЭКГ) 33% мужчин и 21% женщин 
умирают в течение 5 лет (10, 14, 23, 
28, 30).

Природа формирования ГЛЖ но-
сит мультифакториальный характер. 
Важное значение в патогенезе ГЛЖ 
имеют пол, масса тела, повышенное 
потребление соли и алкоголя. По 
мере увеличения возраста отмеча-
ется рост частоты встречаемости 
ГЛЖ – за каждые 10 лет жизни риск 
развития ГЛЖ возрастает на 15%. 
Расовая принадлежность также 
имеет значение при определении 
распространенности ГЛЖ: исследо-
вание, проводившееся в США, пока-
зало практически четырехкратное 
увеличение встречаемости ГЛЖ у 
афроамериканского населения по 
сравнению с белым (13, 30).

В современных представлениях 
о патогенезе ГЛЖ важнейшую роль 
отводят многочисленным нейро-
генным и гуморальным факторам, и 
в первую очередь – симпатоадрена-
ловой (САС) и ренин-ангиотензин-
альдостероновой (РААС) системам, 
активация которых способна как 
индуцировать гипертрофию, так и 
ускорять ее развитие (1, 11, 27).

Наконец, накопление новых дан-
ных по эпидемиологии сердечно-
сосудистого ремоделирования и 
внедрение методов молекулярной 
кардиологии привели к формиро-
ванию концепции существенной 
роли генетических факторов в 
развитии изменений в сердечно-
сосудистой системе. Среди генов, 
структурный полиморфизм кото-
рых обсуждается как фактор раз-
вития гипертрофии миокарда и со-
судистой стенки, на первом месте 
стоят гены белков РААС и гены дру-
гих факторов роста и регуляторных 
пептидов, участвующих в передаче 
гипертрофических стимулов (39).

Имеется тесная связь между ГЛЖ 
и уровнем артериального давления 
(АД) – ГЛЖ выявляется примерно у 
половины больных с артериальной 
гипертензией (АГ). Доказано, что ГЛЖ 
при АГ является независимым фак-
тором риска сердечно-сосудистой 
заболеваемости (ССЗ) и смертности, 
а также основным доклиническим 
проявлением поражения сердечно-
сосудистой системы, которое повы-
шает риск ишемической болезни 
сердца (ИБС) и инфаркта миокарда 
(ИМ), инсульта и застойной сердеч-
ной недостаточности, внезапной 
смерти и общей смертности (26). 
Термин «гипертоническое сердце», 
предложенный еще в середине 
XX в., определяет все многообразие 
функциональных и морфологиче-
ских изменений в сердце как органе-
мишени при АГ (4).

Сущность гипертрофии может 
быть определена как увеличение 
сердца вследствие увеличения 
объема и/или числа кардиомио-

П

Г И П Е Р Т Р О Ф И Я  М И О К А Р Д А

Т.В. ПАВЛОВА, 
Д.В. ДУПЛЯКОВ 

Самарский областной 
клинический 

кардиологический 
диспансер

Гипертрофия (от греч. hyper – много и trophē – 
питание) миокарда – компенсаторный 

процесс, развивающийся вследствие изменения 
гемодинамических условий работы сердца. 

Длительное повышение нагрузки на миокард 
сопровождается его морфологическими, 
структурно-функциональными и цито-
биохимическими изменениями, которые 

заключаются в увеличении размеров сердца 
вследствие возрастания объема и числа 

кардиомиоцитов, а также в значительном 
увеличении количества сократительных 

и вспомогательных белков. Формирование 
дополнительного количества и массы 

миокардиальных структур дают сердцу 
возможность адекватно функционировать 

в условиях повышенных гемодинамических 
нагрузок.
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цитов. Этот процесс сопровожда-
ется увеличением количества со-
кратительных и вспомогательных 
белков выше нормального уровня. 
До настоящего времени имеются 
противоречивые мнения о том, 
связан ли прирост массы миоцитов 
исключительно с гипертрофией 
(увеличением размера клеток) или 
в некоторых случаях также имеется 
элемент гиперплазии (деления кле-
ток и увеличения их количества). 
Гипертрофированный миокард ха-
рактеризуется значительным коли-
чеством электрофизиологических 
нарушений: во многих исследова-
ниях показаны замедление реполя-
ризации, нарушение распростра-
нения волны электрического воз-
буждения при ГЛЖ (8, 11, 18).

Традиционно выделяют два типа 
ГЛЖ (рисунок 1): концентриче-
скую и эксцентрическую. Концен-
трическая ГЛЖ характеризуется 
утолщением стенки ЛЖ вслед-
ствие функциональной нагрузки 
давлением, при этом гипертрофия 
кардиомиоцитов развивается пре-
имущественно за счет утолщения 
миофибриллярных пучков, в то 
время как длина кардиомиоци-
тов заметно не изменяется. Для 
этого типа ГЛЖ характерны высо-
кое общее периферическое со-
судистое сопротивление (ОПСС), 
субнормальный ударный объем и 
повышенное пульсовое АД, обу-
словленное значительной ригид-
ностью артерий.

Эксцентрическая ГЛЖ развива-
ется вследствие нагрузки объемом 
и характеризуется увеличением 
объема полости левого желудочка 
(ЛЖ), при этом кардиомиоциты уд-
линяются за счет добавления новых 
саркомеров к предшествующим 
миофибриллам, а поперечные раз-
меры сердечных миоцитов и длина 
саркомера в этом случае не изме-
няются. Для пациентов с эксцентри-
ческой гипертрофией свойственно 
увеличение полости левого желу-
дочка, высокий ударный выброс, 
сравнительно низкое пульсовое 
АД, что обусловлено податливо-
стью артериального сосудистого 
русла в отсутствие выраженных ва-
зоспастических реакций (5).

Геометрия ЛЖ является индикато-
ром развития жизнеугрожаю щих 
нарушений ритма. Согласно дан ным 
J. Ghali (18, 19), концентрическая ги-
пертрофия сопряжена с высоким 
риском желудочковых аритмий: 
при динамическом наблюдении в 
течение 9 лет за пациентами с ГЛЖ 
концентрическая гипертрофия со-
провождалась более высоким ри-
ском смерти вследствие развития 
жизнеугрожающих аритмий, чем 
эксцентрическая, причем эта зако-
номерность была выявлена как при 
наличии сопутствующей ИБС, так и 
без нее (12).

В Фремингемском исследовании 
был проведен анализ прогноза 
больных с различными типами гео-
метрии ЛЖ, который показал, что 
наличие концентрической ГЛЖ яв-
ляется самостоятельным фактором 
риска неблагоприятного прогноза, 
прежде всего в плане развития ИБС 
и ее осложнений. В рекомендациях 
Европейского кардиологического 
общества по лечению АГ (2007) под-
черкнута важность определения 
типа геометрии ЛЖ для стратифи-
кации риска больных с АГ (22).

ГЛЖ сопровождается снижением 
коронарного резерва вследствие 
уменьшения в гипертрофирован-
ном миокарде количества рези-
стивных артериол. Такое несоответ-
ствие отражает нарушение способ-
ности артериолярной сети к росту 
адекватно увеличению количества 
кардиомиоцитов. В норме во время 
систолы происходит уменьшение 
коронарного кровотока из-за ком-
прессии, обусловленной перива-
скулярными силами сжатия. В усло-
виях гипертрофии действие сил 
сжатия на коронарный кровоток в 
систолу увеличивается, чему спо-

собствует и усиление напряженно-
сти стенки миокарда ЛЖ, связанное 
с повышением АД. Влияние этих не-
благоприятных факторов приводит 
к тому, что гипертрофированный 
миокард в большей степени под-
вергается коротким эпизодам ише-
мии, причем максимальная степень 
снижения коронарного резерва 
выявляется при гипертензивной 
ГЛЖ концентрического типа (5).

В настоящее время установлено, 
что изменение морфологии сердца 
одновременно сопровождается на-
рушением морфологии крупных со-
судов: у больных с более выражен-
ными гипертрофическими измене-
ниями миокарда утолщение стенок 
крупных сосудов также выражено 
гораздо больше. Эта зависимость, 
скорее всего, является следствием 
общности регуляторных механиз-
мов, лежащих в основе формирова-
ния и ГЛЖ, и утолщения сосудистой 
стенки (2, 5).

По мере нарастания гипертрофии 
стенок ЛЖ возникает и усугубляет-
ся его диастолическая дисфункция, 
усиливается внутримиокардиаль-
ное напряжение, повышается ко-
нечное диастолическое давление. 
Вслед за диастолической начинает 
страдать и систолическая функция, 
и при увеличении массы миокар-
да ЛЖ выше критического уровня 
(200 г) возникает латентная сердеч-
ная недостаточность.

Вследствие описанных патоло-
гических моментов развивается 
комплекс механизмов, приводя-
щих в итоге к развитию сердечно-
сосудистых осложнений и значи-
тельному ухудшению прогноза у 
больных с ГЛЖ. Так, ГЛЖ является 
независимым фактором риска ИБС 
и ИМ. У пациентов с ГЛЖ риск ИМ 

Рисунок 1. Различные типы геометрии левого желудочка: 
а – норма; б – концентрическая ГЛЖ; в – эксцентрическая ГЛЖ

а б в



в 4 раза выше, чем у людей с нор-
мальной геометрией сердца. Более 
того, у пациентов с ГЛЖ ИМ проте-
кают тяжелее и характеризуются 
большим количеством осложнений. 
Столь значимая связь между ГЛЖ и 
риском ишемических событий объ-
ясняется прежде всего снижением 
коронарного резерва на фоне ГЛЖ 
и относительной ишемией гипер-
трофированного миокарда при не-
достаточном его кровоснабжении, 
а также сопутствующей эндотели-
альной дисфункцией и микроанги-
опатией коронарных сосудов.

При наличии ГЛЖ в 6-12 раз увели-
чивается риск инсульта, что, скорее 
всего, обусловлено сопутствующи-
ми изменениями в системе мозго-
вых сосудов, поскольку между ГЛЖ 
и поражением крупных сосудов 
имеется неразрывная связь. Со-
гласно результатам исследования, 
проведенного в Японии K. Kohara 
и соавт. (25), концентрическая ГЛЖ 
является маркером доклиническо-
го поражения ЦНС. ГЛЖ ассоции-
рована также с риском развития 
атеросклероза сосудов нижних ко-
нечностей.

ГЛЖ в настоящее время рассма-
тривается как основное звено в 
цепи сердечно-сосудистого конти-
нуума и в развитии сердечной не-
достаточности. Признаки гипертро-
фии на ЭКГ сопровождаются увели-
чением частоты развития синдрома 
ХСН в 14 раз. При этом такие клини-
ческие состояния, как ИМ и инсульт, 
успешно предотвращаются на фоне 
адекватного контроля АД, в то вре-
мя как профилактика сердечной 

недостаточности требует более 
пристального внимания именно к 
поражению сердца.

Оригинальные исследования 
продемонстрировали, что ГЛЖ на 
ЭКГ является важным независимым 
фактором риска внезапной смерти 
как у мужчин (6-кратное увеличение 
риска), так и у женщин (3-кратное 
увеличение риска). Результаты про-
веденных исследований свидетель-
ствуют в целом о большей частоте 
желудочковых аритмий у больных с 
ГЛЖ, чем без нее. Это справедливо 
и для желудочковой экстрасисто-
лии, и для более сложных нару-
шений ритма по типу парных экс-
трасистол, ранних желудочковых 
экстрасистол и коротких пробежек 
желудочковой тахикардии (8). 

Механизмы развития нарушений 
ритма при ГЛЖ включают в себя 
как непосредственные изменения 
электрофизиологических свойств 
сердечной мышцы вследствие 
ее гипертрофии и фиброза, так и 
снижение коронарного резерва, 
систолическую и диастолическую 
дисфункцию, активацию симпати-
ческой нервной системы и других 
нейрогуморальных систем. Данные 
оригинальных исследований под-
тверждены результатами Фремин-
гемского исследования, которое 
продемонстрировало увеличение 
частоты фибрилляции предсердий 
в 1,5 раза при увеличении индекса 
массы ЛЖ на каждые 40 г/м2. ГЛЖ 
увеличивает риск фибрилляции 
предсердий (ФП) в 3-4 раза при 
одинаковом возрасте пациентов, и 
каждые 4 мм утолщения стенки ЛЖ 
приводят к увеличению ФП на 28% 
(40).

Исходя из всего вышеизложен-
ного, ГЛЖ должна быть объектом 
лечения и профилактики, и совре-
менные принципы терапии ССЗ во 
многом направлены на то, чтобы 
остановить прогрессирующую ГЛЖ 
или уменьшить ее степень. Как 
было показано во многих клиниче-
ских исследованиях, в ряде случаев 
удается не только затормозить, но и 
добиться определенной регрессии 
нарушений геометрии ЛЖ. 

Способность благотворно влиять 
на процессы ремоделирования 

ЛЖ была продемонстрирована для 
ряда медикаментозных препара-
тов. При этом для снижения общей 
заболеваемости и смертности не 
менее важно корригировать моди-
фицируемые факторы риска, влия-
ющие на ГЛЖ и ее распространен-
ность, такие как уровень АД, масса 
тела, количество потребляемой 
соли и алкоголя (3, 4, 7).

Антигипертензивные препараты 
оказывают различное влияние на 
обратное развитие ГЛЖ при равном 
гипотензивном эффекте, что может 
быть обусловлено их особым воз-
действием на САС, РААС и факторы 
роста. У больных АГ при наличии 
ГЛЖ необходимо отдавать предпо-
чтение антигипертензивным препа-
ратам, обладающим способностью 
вызывать обратное развитие ГЛЖ, 
так как препараты, снижающие АД 
без изменения массы миокарда 
ЛЖ, не уменьшают риска развития 
сердечно-сосудистых осложнений 
и внезапной смерти (34). Наиболее 
эффективны для лечения больных 
АГ с ГЛЖ ингибиторы АПФ (иАПФ) 
и/или блокаторы рецепторов к ан-
гиотензину II (БРА), а также антаго-
нисты кальция. Далее по убываю-
щей – β-адреноблокаторы и диуре-
тики (16, 41).

Лидирующая роль иАПФ в сниже-
нии массы миокарда ЛЖ была выяв-
лена B. Dahlof c соавт. (16) по резуль-
татам проведенного метаанализа 
109 исследований и подтверждена 
метаанализами, выполненными 
Shmieder R.E. с соавт. (41) и Klingbeil 
A.U. с соавт. (24) и включившими в 
общей сложности 12142 пациента. 
Необходимо отметить, что все ги-
потензивные препараты примерно 
одинаково уменьшают механиче-
скую нагрузку на миокард путем 
снижения АД, в то время как иАПФ 
оказывают непосредственное дей-
ствие на ангиотензин II. Причем 
в большей степени регрессу ГЛЖ 
способствуют иАПФ, имеющие по-
вышенное сродство к тканевой 
РААС, – квинаприл, периндоприл, 
рамиприл и трандалоприл. Эти 
препараты, обладающие большей 
тканевой аффинностью, устраняют 
дисфункцию эндотелия, замедляя 
распад брадикинина – мощного 
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Рисунок 2. Сравнительное влияние 
рамиприла (а) и атенолола (б) на массу миокарда 

ЛЖ через 3 и 6 месяцев с момента 
начала лечения
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вазодилататора, вызывающего об-
разование простациклина, оксида 
азота и эндотелиального гиперпо-
ляризующего фактора. Они также 
уменьшают продукцию супероксид-
ного аниона и деградацию оксида 
азота, препятствуют пролиферации 
гладкомышечного слоя сосудов, 
предупреждая таким образом дей-
ствие ангиотензина II в тканях.

В исследованиях RACE (33) дока-
зано, что при одинаковом влиянии 
на АД иАПФ рамиприл вызывает 
более выраженный регресс ГЛЖ, 
чем β-адреноблокатор атенолол 
(рисунок 2). В рандомизирован-
ном двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании 
HYCAR (31), сравнивавшим приме-
нение рамиприла в дозах 1,25 мг/
сут., 5 мг/сут. и плацебо, было уста-
новлено, что через 6 месяцев ле-
чения масса миокарда ЛЖ (ММЛЖ) 
достоверно увеличивалась в груп-
пе плацебо и достоверно уменьша-
лась в группах рамиприла. Более 
выраженное снижение было полу-
чено в группе с большей (5 мг/сут.) 
дозой рамиприла. 

В исследовании HEART (36) было 
доказано, что раннее применение 
рамиприла (с первых суток) в дозе 
10 мг/сут. у больных острым инфар-
ктом миокарда предупреждает ре-
моделирование ЛЖ и вызывает бо-
лее значительное увеличение его 
фракции выброса по сравнению как 
с низкими дозами (0,625 мг/сут.), так 
и с отсроченным назначением пре-
парата (на 14-е сутки).

Ряд российских исследований 
также подтвердил достоверное 
положительное действие иАПФ 
на струк тур но-функ циональ ное 
состояние миокарда. Так, на базе 
Ростовского государственного 
медицинского университета (9) 
оценивалось влияние рамиприла 
(Хартил, EGIS) на процессы ремо-
делирования сердца у пациентов с 
сочетанным течением АГ и ИБС (n = 
40). Дополнительное назначение 
этого препарата к аспирину, стати-
ну и β-адреноблокатору сопрово-
ждалось тенденцией к более вы-
раженному уменьшению толщины 
задней стенки ЛЖ, снижению мио-
кардиального стресса (на 12,2%, 

р = 0,001) и повышению фракции 
выброса (на 7,3%, p = 0,002) к концу 
12-недельного периода наблюде-
ния.

Сотрудники Московского госу-
дарственного медико-стомато ло-
гического университета обследо-
вали 60 женщин, страдающих ХСН 
неклапанной этиологии, находя-
щихся в постменопаузе (6). Паци-
ентки были рандомизированы в 
группы приема рамиприла (Хартил, 
EGIS) и эналаприла в дополнение 
к стандартной терапии. Исходно 
и через 6 месяцев у пациенток 
определяли тяжесть ХСН и морфо-
функциональные изменения серд-
ца. Терапия ХСН во всех группах 
привела к некоторому уменьшению 
толщины стенок и размеров левого 
желудочка. Однако в группе рами-
прила к концу исследования отме-
чено достоверное уменьшение сте-
пени диастолической дисфункции 
(р = 0,062), а также улучшение пере-
носимости физической нагрузки, 
снижение функционального класса 
ХСН, улучшение качества жизни и 
снижение степени эндотелиальной 
дисфункции. Применение рамипри-
ла сопровождалось низкой часто-
той развития побочных эффектов, 
что повышало приверженность к 
лечению и его эффективность.

Антагонисты рецепторов ангио-
тензина также оказывают выражен-
ное действие на тканевую РААС, что 
ассоциируется со значительным 
органопротективным эффектом. 
В настоящее время накоплен до-
статочный клинический опыт по 
оценке их влияния на гипертрофи-
рованный миокард ЛЖ. 

В исследовании LIFE (15, 17) было 
показано достоверное преимуще-
ство лозартана перед атенололом 
в снижении массы миокарда ЛЖ. В 
этом исследовании принимали уча-
стие 9193 пациента в возрасте 55-80 
лет с АГ и ЭКГ-признаками ГЛЖ. Ло-
зартан по сравнению с атенололом 
приводил к уменьшению относи-
тельного риска смерти от сердечно-
сосудистых причин на 11%, инсуль-
та – на 25%, новых случаев сахарно-
го диабета – на 25%. Назначение ло-
зартана сопровождалось более вы-
раженным, чем при использовании 

атенолола, уменьшением ГЛЖ – на 
10,2% и 4,4% по Корнельскому ин-
дексу и на 15,3% и 9,0% по индексу 
Соколова–Лайона соответственно. 
Аналогичные результаты получены 
и при использовании телмисартана 
в сравнительных исследованиях с 
гидрохлортиазидом, эналаприлом 
и карведилолом.

Антагонисты кальция также ока-
зывают влияние на регресс ГЛЖ. 
Уменьшение гипертрофии мио-
карда на фоне их применения обу-
словлено ингибицией фосфориля-
ции рецепторов эпидермального 
ростового фактора. Метаанализ, 
проведенный Dahlof с соавт. (16), 
показал, что антагонисты кальция 
(нифедипин) уменьшают массу ЛЖ 
на 10%, а иАПФ – на 16% (32, 37). 
Однако в большинстве проанали-
зированных работ использовался 
нифедипин короткого действия, ко-
торый, как известно, недостаточно 
эффективен при редукции ГЛЖ, что 
связывают с повторными эпизода-
ми симпатической стимуляции. 

В то же время при использовании 
нифедипина ультрадлительного 
действия ММЛЖ в течение года 
уменьшилась на 19%, что сопостави-
мо с эффектом иАПФ (37). Аналогич-
ные данные получены Picca с соавт. 
(38), показавшими одинаковый ги-
потензивный эффект и достоверное 
снижение ММЛЖ в группах больных, 
принимавших амлодипин (10  мг/
сут.) или эналаприл (20 мг/сут.). 

Однако не все антагонисты каль-
ция также эффективны в отношении 
влияния на ГЛЖ, как амлодипин. 
Например, фелодипин обладает 
гораздо более низкой активностью, 
скорее всего, вследствие повыше-
ния уровня норадреналина и уве-
личения ЧСС на фоне его приема 
(29).

Остальные группы гипотензивных 
препаратов (β-адреноблокаторы, 
антагонисты α-рецепторов, диуре-
тики) вызывают менее выражен-
ный регресс ГЛЖ, чем иАПФ, анта-
гонисты рецепторов ангиотензина 
II или антагонисты кальция. Однако 
ряд исследований, оценивавших 
эффективность мочегонных пре-
паратов (хлорталидон, индапамид-
ретард, гидрохлортиазид) в сопо-
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ставлении с иАПФ (эналаприл) и 
β-адреноблокаторами (ацебутолол, 
атеналол) (TOMHS, 1993; Veterans 
Administration Study, 1997; LIVE, 
2000) (20, 21, 35) по влиянию на ре-
гресс ГЛЖ, существенно усилили 
позиции диуретиков.

Следовательно, определенная 

коррекция геометрических изме-
нений ЛЖ представляется возмож-
ной и реально достижимой. Умень-
шение ГЛЖ сопровождается уве-
личением коронарного резерва, 
улучшением систолической и диа-
столической функций ЛЖ, а также 
уменьшением числа желудочковых 

нарушений ритма. Таким образом, 
снижение массы миокарда ЛЖ в 
результате лечения сопровождает-
ся улучшением прогноза и сниже-
нием риска смерти, и именно это 
доказанное свойство должно быть 
определяющим критерием в выбо-
ре медикаментозного препарата.
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Хроническая болезнь почек 
и сердечно-сосудистый риск

ост сердечно-сосудистой 
заболеваемости и смерт-
ности в этой популяции, 

а также необходимость раннего 
выявления почечной дисфункции с 
целью адекватного лечения и про-
филактики тяжелых осложнений и 
развития терминальной почечной 
недостаточности являются причи-
нами появления в 2002 г. предло-
женного National Kidney Foundation 
(США) термина «хроническая бо-
лезнь почек» (ХБП) (5). 

ХБП является «наднозологиче-
ским» гетерогенным понятием, 
клинические проявления и течение 
которого разнообразны и зависят 
от особенностей почечного по-
вреждения и тяжести нефропатии, 
а также наличия сопутствующей па-
тологии и скорости снижения функ-
ции почек. 

Учитывая прогрессирующее тече-
ние большинства заболеваний по-
чек, рост заболеваемости сахарным 

диабетом и сердечно-сосудистыми 
болезнями, которые на сегодня 
являются основной причиной раз-
вития ХБП и терминальной хрони-
ческой почечной недостаточности 
(ТХПН), высокую стоимость за-
местительной почечной терапии, 
ХБП является значимой социально-
экономической проблемой как в 
развитых, так и в развивающихся 
странах. Решение этой задачи со-
стоит в разработке и внедрении в 
широкую практику методов ранней 
диагностики почечной патологии и 
нефропротективной терапии.

ХБП отражает наличие поврежде-
ния почек (в виде микроальбуми-
нурии/протеинурии, и/или измене-
ний осадка мочи, и/или признаков 
структурных изменений почек при 
инструментальном исследовании) 
и/или снижения скорости клубоч-
ковой фильтрации (СКФ) < 60 мл/
мин., которые прослеживаются в 
течение 3 и более месяцев, незави-
симо от его характера и этиологии. 
Введение понятия ХБП ни в коем 
случае не отменяет использова-
ние современной нозологической 
классификации болезней почек, 
основанной на морфологических 
изменениях в почках. Формулиров-
ка диагноза должна начинаться с 
указания нозологической формы 
заболевания с описанием особен-
ностей клинического течения и 
указанием морфологических изме-
нений (если проводилась биопсия), 
а функциональное состояние почек 
необходимо обозначать как стадию 
ХБП.

Факторы риска развития ХБП по 
многим позициям совпадают с фак-
торами риска развития сердечно-

сосудистой патологии, важнейши-
ми из них являются артериальная 
гипертония и такие метаболические 
нарушения, как гипергликемия, 
дислипидемия, гиперурикемия и 
ожирение, кроме того, не послед-
нюю роль в повреждении почек 
играют лекарственные воздействия 
(анальгетики, НПВС, нефротоксич-
ные антибиотики, рентгенконтраст-
ные препараты) и курение.

Ранними маркерами ХБП явля-
ются микроальбуминурия (МАУ) и 
снижение СКФ, расчет которой ре-
комендуется проводить по форму-
ле MDRD (6), величина последней 
используется для разграничения 
стадий заболевания и в качестве 
прогностического фактора. МАУ, 
протеинурия и снижение СКФ < 60 
мл/мин. являются также и незави-
симыми факторами риска развития 
сердечно-сосудистых заболеваний, 
в связи с чем пациенты с патологи-
ей почек относятся к группе мак-
симального сердечно-сосудистого 
риска (7, 8). 

Классификация ХБП основана на 
СКФ и наличии повреждения почек 
(таблица 1) и не учитывает характер 
почечного заболевания. 

Таким образом, оценка СКФ по-
зволяет выявить субклиническое 
поражение почек вне зависимости 
от наличия микро- или макроальбу-
минурии, в то время как скрининг 
на альбуминурию дает возмож-
ность идентифицировать пациен-
тов с субклиническим поражением 
почек, которые не имеют снижения 
СКФ (9). Определение МАУ и рас-
чет СКФ имеют самостоятельное и 
взаимодополняющее диагностиче-
ское значение, отражая протеин-
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В последние десятилетия во всем мире 
растет количество пациентов с дисфункцией 

почек. По данным различных популяционных 
регистров и исследований (NHFNES III, Okinawa 

Studу, PREVEND, Swiss SAPALDIA study и др.), 
распространенность почечной патологии 

в США, Европе и Японии составляет 10-13%, 
достигая в группах высокого риска еще более 

высоких значений. При этом рост числа 
больных с почечной патологией связан 

в первую очередь с неуклонным ростом 
распространенности сердечно-сосудистых 

заболеваний, сахарного диабета типа 2 (СД 
типа 2) и ожирения (1-4). 
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Таблица 1. Стадии хронической болезни почек
Стадия Описание СКФ, мл/мин./1,73 м2

0 Есть факторы риска ХБП > 90
1 Повреждение почки с нормальной или повышенной СКФ ≥ 90
2 Повреждение почки с незначительно сниженной СКФ 60-89
3 Умеренное снижение СКФ 30-59
4 Выраженное снижение СКФ 15-29
5 ТХПН < 15 (или диализ)

Примечание: в России термин «хроническая почечная недостачечность» (ХПН) сохраняется за III и IV стадиями ХБП, «терминальная ХПН» 
(ТХПН) соответствует V стадии ХБП для пациентов на ЗПТ и для нуждающихся в ней.
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урический и непротеинурический 
механизмы прогрессирования не-
фропатии при АГ с и без СД, а со-
вместное их применение позволя-
ет идентифицировать больных с па-
тогенетически различными путями 
развития почечного повреждения 
(10, 11, 12).

КарДиореНалЬНый СиНДроМ
Центральным звеном кардио-

ренальных взаимоотношений 
является ренин-ангиотензин-
альдостероновая система (РААС), 
эндотелийзависимые факторы и их 
антагонисты – натирийуретические 
пептиды и каллекреин-кининовая 
система. Поражение одного из ор-
ганов вследствие активации ренин-
ангиотензиновой и симпатической 
нервной системы, развития дис-
функции эндотелия и хронического 
системного воспаления иницииру-
ет повреждение другого, приводя 
к развитию кардиоренального син-
дрома (КРС) (13, 14, 15). 

В настоящее время предложена 
новая классификация КРС, в кото-
рой на основании особенностей 
патофизиологического процесса, 
временного фактора и причины 
дисфункции почек или сердца вы-
деляется 5 типов этого синдрома. 
Применение этой классификации, 
возможно, позволит индивидуа-
лизировать лечение больных с 
учетом клинических особенностей 
течения кардиоренальных взаимо-
отношений (16).

Нарушение функции почек, осо-
бенно на стадии хронической по-
чечной недостаточности (ХПН), 
ассоциируется с более частым раз-
витием кардиальных осложнений 
и повышением риска сердечно-
сосудистой смерти при остром 
коронарном синдроме, инфаркте 
миокарда, фибринолитической те-
рапии, чрескожном вмешательстве 
на коронарных артериях и аорто-
коронарном шунтировании. При 
сердечной недостаточности уро-
вень летальности обратно пропор-
ционален СКФ, которая является та-
ким же значимым прогностическим 
фактором, как и величина фракции 
выброса левого желудочка или 
функциональный класс сердечной 
недостаточности по NYHA. 

По данным исследования NIPPON 

DATA90, риск сердечно-сосудистой 
смерти для жителей Японии, 
не имевших ранее сердечно-
сосудистых заболеваний, возраста-
ет обратно пропорционально уров-
ню СКФ, и при СКФ < 30 мл/мин. в 
5,5 раза превышает таковой при 
сохранной функции почек. В целом,  
смерть, обусловленная сердечно-
сосудистыми заболеваниями, в 
10-20 раз чаще встречается среди 
больных с ХПН, чем в популяции 
(17, 18, 19). 

В свою очередь, вероятность 
развития почечной дисфункции у 
больных с сердечно-сосудистой 
патологией значительно выше, чем 
в популяции. По данным регистра 
NHANES III, сочетание любых двух 
факторов сердечно-сосудистого 
риска приводит к вероятности сни-
жения СКФ < 60 мл/мин. в 3,7 раза 
большей, чем при сохранной функ-
ции почек. Даже у пациентов с АД 
в пределах 130-139/85-89 мм рт. ст. 
вероятность появления МАУ увели-
чивается в 2,13 раза в сравнении с 
пациентами с нормальными значе-
ниями АД. 

В исследовании PIUMA у пациентов 
с эссенциальной гипертонией без 
каких-либо сердечно-сосудистых 
осложнений умеренное снижение 
СКФ приводило к удвоению риска 
кардиальной смерти, что сравни-
мо с риском, к которому приводит 
повышение диастолического АД 
на 10-20 мм рт. ст. или повышение 
уровня липопротеидов низкой 
плотности (ЛПНП) на 40 мг/дл.

Артериальная гипертензия (АГ)  – 
давно известная и частая причи-
на развития повреждения почек, 
действие которой реализуется че-
рез механизм гиперфильтрации и 
внутриклубочковой гипертензии с 
повреждением базальной мембра-
ны и активацией РААС, развитием 

эндотелиальной дисфункции, МАУ, 
протеинурии и гипертонического 
нефросклероза, прогрессирование 
которого значительно ускоряется в 
присутствии различных обменных 
нарушений (20, 21).

КарДиореНоМетаБолиЧе-
СКий СиНДроМ

Основываясь на результатах 
многочисленных популяционных 
исследований, можно с уверенно-
стью говорить о существовании 
тесной связи кардиоренальных 
взаимодействий и обменных нару-
шений, а также о ведущей роли об-
менных нарушений в сочетании с 
АГ в формировании постоянно уве-
личивающейся популяции больных 
с сердечно-сосудистой и почечной 
патологией. Общность факторов 
риска и патофизиологических меха-
низмов развития этих заболеваний, 
подходов к первичной и вторичной 
профилактике позволяет ввести в 
обиход новое наднозологическое 
понятие – «кардиоренометаболи-
ческий синдром» (22).

Неуклонный рост популяции 
больных СД типа 2 во всем мире, 
недостаточный в большинстве слу-
чаев контроль АГ и компенсации 
диабета делает диабетическую не-
фропатию в настоящее время пер-
вой по частоте причиной развития 
терминальной хронической почеч-
ной недостаточности (ТХПН) (7).

Сочетание СД и АГ повышает риск 
развития ИБС в 2-4 раза, инсульта – 
в 2-3 раза, полной потери зрения – 
в 10-25 раз, уремии – в 15-20 раз и 
гангрены нижних конечностей – в 
20 раз в сравнении с пациентами, 
не страдающими АГ. При неконтро-
лируемой АГ (САД > 140 мм рт. ст.) 
функция почек прогрессивно ухуд-
шается, а снижение СКФ может до-
стигать 13% в год (23). 



Роль СД и связанной с ним ХБП 
как факторов кардиального риска, 
можно оценить по результатам 
анализа 5%-ной выборки из реги-
стра US Medicare (США): частота 
сердечно-сосудистых событий на 
100 человеко-лет среди пациентов 
без диабета и ХБП составила 14,1, 
при наличии ХБП – 35,7, а при со-
четании ХБП и СД – 49 случаев. При 
застойной ХСН частота событий 
возрастает еще более драматиче-
ски – с 8,6 до 30,7 при наличии ХБП 
и до 52,3 случаев на 100 человеко-
лет в случае сочетания ХБП и СД 
(24). 

Метаболический синдром повы-
шает риск развития ХБП в 2,6 раза, 
однако и каждая из его составляю-
щих ассоциируется с повышенным 
риском развития альбуминурии и 
снижения СКФ, сочетание же пяти 
компонентов увеличивает риск 
почти в 6 раз. Патогенетической 
основой развития сочетанного по-
вреждения сердечно-сосудистой 
системы и почек при метаболиче-
ском синдроме является инсули-
норезистентность и гиперинсули-
немия, активация симпатической 
нервной системы и РААС, гиперури-
кемия и развитие эндотелиальной 
дисфункции, что приводит к стой-
кой вазоконстрикции и активации 
тромбогенеза (25). 

Ожирение и прежде всего абдо-
минальное ожирение как наиболее 
часто встречающаяся составляю-
щая МС предрасполагает к появле-
нию других кардиальных факторов 
риска и обменных нарушений. Так, 
риск развития АГ, гипергликемии и 
дислипидемии возрастает в 1,2-3,2 
раза при ожирении, а с увеличе-
нием окружности талии риск раз-
вития СД типа 2 возрастает в 2,7-12 
раза. В то же время ожирение при-
водит к росту вероятности раз-
вития ХБП и ТХПН в 1,4-2,3 раза в 
сравнении с лицами с нормальной 
массой тела, что связано с разви-
тием относительной олигонефро-
нии при ожирении (3). Патогене-
тические механизмы поражения 
органов-мишеней при ожирении 
реализуются через воздействие 
адипокинов, и прежде всего лепти-
на, на миокард, сосудистую стенку 
и почечную ткань с развитием ге-
нерализованной эндотелиальной 

дисфункции (26). 
Гиперурикемия, не являясь фак-

тором риска сердечно-сосудистых 
осложнений, выступает как маркер 
риска АГ, дислипидемии, снижения 
СКФ, избыточного применения мо-
чегонных препаратов в популяции. 
Концентрация мочевой кислоты в 
сыворотке крови достоверно кор-
релирует со степенью выраженно-
сти абдоминального ожирения и 
триглицеридемией, а у пациентов 
с АГ и гиперурикемией чаще отме-
чается ГЛЖ. Вместе с тем опреде-
ляется сильная независимая связь 
уровня мочевой кислоты с риском 
развития сердечно-сосудистой 
патологии у женщин в сравнении 
с мужчинами, у представителей 
черной расы в сравнении с белой, 
а также у больных с АГ или застой-
ной сердечной недостаточностью в 
сравнении с общей популяцией. 

Кроме того, гиперурикемия яв-
ляется одним из наиболее рас-
пространенных факторов риска 
развития почечного повреждения. 
Повреждающее действие повы-
шенных уровней мочевой кислоты 
связано, по-видимому, с инициаци-
ей эндотелиальной дисфункции и 
хронического системного воспале-
ния, замедлением окислительного 
метаболизма, адгезией тромбоци-
тов, нарушением реологии крови и 
агрегации (27, 28).

НеФро- и 
КарДиопротеКтивНаЯ 

СтратегиЯ
Сходность патофизиологических 

механизмов развития таких различ-
ных по своим клиническим прояв-
лениям состояний, входящих в по-
нятие ХБП, позволяет разработать 
эффективную систему профилак-
тических мер для предупреждения 
развития неинфекционных панде-
мий современного мира, к которым 
с полным правом можно отнести 
заболевания сердечно-сосудистой 
системы, СД типа 2, ожирение и 
ХБП. 

Основой профилактической на-
правленности современной меди-
цины должно стать раннее выяв-
ление этих заболеваний в группах 
высокого риска с использованием 
в качестве маркеров патологии – 
ИМТ и объем талии, МАУ, уровень 

холестерина, глюкозы, мочевой 
кислоты, креатинина с расчетом 
СКФ. 

Hoerger T. et al. в своей работе по-
казали, что ежегодный скрининг на 
МАУ с последующим назначением 
соответствующей терапии при по-
ложительном результате эконо-
мически эффективен у пациентов 
старше 50 лет, страдающих СД и АГ, 
т.е. в группах риска развития ХБП, 
и неэффективен у лиц, не страдаю-
щих этими заболеваниями (29).

Лечение больных с ХБП направле-
но на торможение прогрессирова-
ния заболевания и предупрежде-
ние развития сердечно-сосудистых 
осложнений.

Предложенная в последние годы 
нефропротективная, а учитывая 
наличие общих потенциально мо-
дифицируемых факторов риска и 
патогенетических механизмов про-
грессирования, и кардиопротек-
тивная стратегия включает в себя 
несколько обязательных моментов: 
изменение образа жизни, нормали-
зация АД и снижение протеинурии, 
компенсация сахарного диабета, 
коррекция анемии, дислипидемии 
и фосфорно-кальциевого обмена, 
а также предупреждение острого 
снижения функции почек.

аНтигипертеНзивНаЯ 
терапиЯ

В настоящее время убедительно 
доказано первостепенное значе-
ние достижения целевого АД для 
замедления нарушения функции 
почек у больных с хронической по-
чечной недостаточностью, микро-
альбуминурией и протеинурией. 
Целевым уровнем АД у пациентов 
с ХБП является АД < 130/80 мм рт. 
ст., при наличии протеинурии целе-
сообразно достижение более жест-
кого контроля АД < 125/75 мм рт. ст. 
(30, 31, 32).

Исследование ADVANCE предста-
вило важные аргументы в пользу 
рекомендаций достижения более 
жесткого контроля АД у больных 
СД для улучшения почечных исхо-
дов, показав отсутствие J-образной 
кривой при достижении САД < 110 
мм рт. ст. (33). 

Такие исследования, как AIPRI, 
EUROPA, PROGRESS, REIN, ADVANCE, 
показали, что ингибиторы ангио-
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тензинпревращающего фермента 
(иАПФ) при длительном приеме 
приводят к предотвращению и 
уменьшению МАУ и протеинурии, 
а также замедляют прогрессирова-
ние ХПН и снижают риск развития 
сердечно-сосудистых осложнений 
как у пациентов с СД, так и без 
него. 

В других исследованиях (CALM, 
CHARM, ELITE, IDNIT, RENAAL,Val-
HeFT, VALUE, COOPERATE) подтвер-
дились предположения о том, что 
блокаторы рецепторов ангиотензи-
на II (БРА II) также обладают нефро- 
и кардиопротективными свойства-
ми, а обсуждается также эффектив-
ность совместного применения 
препаратов этих двух групп (34). 

Для достижения целевого АД мо-
гут быть использованы все классы 
антигипертензивных препаратов, 
при этом большинству пациентов 
требуется комбинированная тера-
пия. Все пациенты с ХБП, при отсут-
ствии противопоказаний, должны 
получать иАПФ или БРА II незави-
симо от уровня АД (уровень дока-
занности А), большинству требу-
ется также диуретическая терапия 
(уровень доказанности А). Выбор 
третьего препарата зависит от на-
личия сопутствующих состояний и 
показаний для назначения того или 
иного класса (уровень доказанно-
сти В).

Результаты исследований с ис-
пользованием БРА II и их фарма-
коэкономический анализ показа-
ли, что назначение этого класса 
препаратов пациентам с СД типа 
2, диабетической нефропатией 
и АГ является жизнеспасающим, 
экономически обоснованным ша-
гом по сравнению с традиционной 
антигипертензивной терапией (35). 
Диабетическая нефропатия заре-
гистрирована FDA (Food and Drug 
Administration) в качестве показа-
ния для назначения каптоприла, 
ирбесартана и лозартана.

Есть данные, поддерживающие 
назначение АРА II в более высоких 
дозах, чем традиционно использу-
ющиеся для снижения АД, с целью 
обеспечения максимальной нефро-
протекции и уменьшения протеи-
нурии у больных СД (36). 

Следует помнить, что у пациен-
тов с ХБП 4-5 стадий (СКФ < 30 мл/

мин./1,73 м2) необходима коррек-
ция стартовой дозы ИАПФ и неко-
торых БРА II.

Терапию иАПФ и БРА II у больных 
с гипотонией, уровнями калия > 5 
ммоль/л, креатинином сыворотки 
> 221 мкмоль/л (2,5 мг/дл) следу-
ет начинать с осторожностью, под 
контролем функции почек.

Транзиторное снижение СКФ в на-
чале лечения является ожидаемым. 
Однако снижение СКФ > 30% от ис-
ходного уровня требует коррекции 
дозы, при уровне креатинина > 265 
мкмоль/л (3 мг/дл) или при его по-
вышении > 50% от исходного, а так-
же при гиперкалиемии (калий > 6 
ммоль/л) иАПФ и АРА II необходимо 
отменить (30, 31).

Нефропротективный потенциал 
иАПФ реализуется через гемоди-
намические и негемодинамиче-
ские эффекты. Первые связаны с 
высокой антигипертензивной эф-
фективностью этого класса препа-
ратов, их способностью расширять 
выносящую артериолу и тем самым 
снижать внутриклубочковое давле-
ние, оказывать натрийуретическое 
и антипротеинурическое действие. 
Негемодинамические нефропро-
тективные эффекты иАПФ связаны 
с улучшением функции эндотелия, 
снижением проницаемости клу-
бочковой мембраны, повышением 
деградации и снижением экспан-
сии матрикса, интерстициально-
го фиброза, антивоспалительны-
ми эффектами с уменьшением 
макрофагально-моноцитарной ин-
фильтрации и гломерулярного на-
копления иммунных комплексов, 
уменьшением образования про-
коллагена (37). 

Нефропротективный эффект ан-
тагонистов кальция длительное 
время дискутировался из-за раз-
личия эффектов дигидропириди-
новых и недигидропиридиновых 
антагонистов кальция в отношении 
структурно-функционального со-
стояния почек (38, 39). Недигидро-
пиридиновый антагонист кальция 
верапамил, будучи эффективным 
антигипертензивным препаратом, 
оказывает минимальный эффект 
на внутриклубочковое давление 
за счет способности влиять как на 
приносящую, так и выносящую ар-
териолу, в то же время для этого 

препарата описаны антипролифе-
ративные эффекты (40). 

Таким образом, можно предполо-
жить, что назначение комбинации 
иАПФ и верапамила (Тарка) может 
обладать дополнительными рено-
протективными свойствами. В ис-
следовании PROCOPA у пациентов, 
имеющих протеинурию на фоне 
первичного заболевания почек, 
адекватные дозы антигипертензив-
ных препаратов обеспечивали су-
щественное снижение АД. Однако 
только режимы лечения, включаю-
щие иАПФ, уменьшали протеину-
рию, при этом комбинация трандо-
лаприла с верапамилом обладала 
наиболее выраженным эффектом 
(41). 

Установлено, что при равном 
уровне контроля АД комбинация 
иАПФ и недигидропиридинового 
антагониста кальция у больных с 
АГ и диабетической протеинури-
ческой нефропатией обеспечивает 
большую ренопротекцию по срав-
нению с назначением этих препа-
ратов в отдельности (42).

Комбинация трандолаприла и 
верапамила эффективно снижает 
высокое АД и альбуминурию у па-
циентов с СД типа 2, не отвечающих 
на монотерапию иАПФ (43). 

В исследовании BENEDICT комби-
нация верапамил SR/трандолаприл 
и монотерапия трандолаприлом 
сопровождались достоверным за-
медлением развития МАУ у боль-
ных с СД типа 2 (44). 

КорреКциЯ ДиСлипиДеМии
Диагностика и коррекция дисли-

пидемии у пациентов с ХБП прово-
дится в соответствии с рекоменда-
циями по профилактике и лечению 
атеросклероза, поскольку данные 
о влиянии гиполипидемических 
препаратов на частоту сердечно-
сосудистых событий у больных с 
нарушенной функцией почек про-
тиворечивы (45, 46). 

Согласно опубликованным ре-
зультатам исследования A to Z 
(Aggrastat-to-Zocor Trial), у больных 
с острым коронарным синдромом 
(ОКС) снижение комбинированной 
сердечно-сосудистой конечной 
точки при назначении высокой 
дозы симвастатина не зависело от 
СКФ (47).
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Недавний метаанализ 27 исследо-
ваний с участием 39704 пациентов 
показал, что статины могут незна-
чительно уменьшать протеинурию 
и замедлять темп снижения СКФ, 
особенно у пациентов с сердечно-
сосудистой патологией (48).

Крупные исследования FIELD и 
DIAS по изучению эффективности 
фенофибрата у больных СД типа 2 
показали способность препарата 
уменьшать скорость прогрессиро-
вания нарушения функции почек и 
развитие альбуминурии (49, 50).

В то же время исследование 4D, 
оценивавшее эффективность при-
менения аторвастатина у больных с 
5-й стадией ХБП, не продемонстри-
ровало снижения риска развития 
сердечно-сосудистых осложнений 
на фоне лечения в сравнении с 
плацебо у больных, находящихся 
на гемодиализе, а в исследовании 
AURORA отмечено снижение часто-
ты коронарных событий в группе 
розувастатина только у больных с 
диабетом (51, 52, 53).

Результаты исследования SHARP 
по оценке эффективности симва-
статина и эзетимиба у больных ХБП 
4 стадии, вероятно, дополнят наши 
представления о необходимости 
проведения гиполипидемической 
терапии в этой популяции (54) 

ДиагНоСтиКа и КорреКциЯ 
аНеМии

Снижение функции почек ассо-
циируется с развитием анемии, тре-
бующей своевременной диагности-
ки и коррекции с использованием 
эритропоэзстимулирующих препа-
ратов (ЭСП) и препаратов железа. 
Анемия является прогностически 
неблагоприятным фактором как в 
отношении сердечно-сосудистых 
заболеваний, так и почечной пато-
логии, что обусловлено развитием 
тканевой гипоксии и фиброза. Кро-
ме того, анемия может приводить к 
усугублению внутригломерулярной 
гипертензии и протеинурии через 
симпатическую стимуляцию и ак-
тивацию РАС с увеличением ОЦК и 
венозного возврата на фоне повы-
шенной ретенции натрия (55, 56). 

В настоящее время недостаточ-
но данных, чтобы рекомендовать 
поддерживать уровень гемогло-
бина ≥ 130 г/л у больных ХБП, по-

лучающих ЭСП. Для больных с ХСН 
III-IV функциональных классов по 
классификации NYHA, так же как и 
для пациентов с СД, учитывая ре-
зультаты исследований CREATE и 
CHOIR, по соображениям сердечно-
сосудистой безопасности не реко-
мендуется стремиться к значениям 
гемоглобина ≥ 120 г/л. Ожидается, 
что проводящиеся в настоящее 
время исследования TREAT и RED-
HF позволят оценить соотношение 
риска и пользы лечения анемии с 
помощью ЭСП у пациентов с ХБП 
в сочетании с СД и ХСН, соответ-
ственно (57, 58).

Однако первые результаты TREAT 
показали достоверно более вы-
сокий риск развития инсульта 
в группе больных, получавших 
дарбопоэтин-альфа, а также высо-
кий риск смерти для пациентов с 
анамнезом злокачественных ново-
образований (59).

К сожалению, в настоящее время 
количество пациентов с ХБП, полу-
чающих терапию, направленную на 
адекватную коррекцию сердечно-
сосудистого риска, значительно 
ниже, чем в популяции, менее 50% 
из них получают в соответствующих 
ситуациях комбинированную тера-
пию аспирином, β-блокаторами, 
иАПФ и статинами (60, 61, 62, 63).

Потенциальными причинами та-
кой «субтерапевтической» тактики 
являются опасения еще больше 
ухудшить функцию почек, а также 
токсические эффекты препаратов 
вследствие сниженного их клирен-
са (64, 65). 

Прежде всего, это относится к на-
значению иАПФ и БРА пациентам с 
выраженным снижением СКФ, у ко-
торых такая терапия может приве-
сти к клинически значимому ухуд-
шению функции почек и опасному 
уровню гиперкалиемии, повыше-
ние сывороточного калия может 
быть вызвано и применением анта-
гонистов альдостерона. 

Однако при осторожной титрации 
доз под контролем сывороточных 
значений креатинина, калия и СКФ 
иАПФ и БРА могут быть использова-
ны с хорошим эффектом в лечении 
пациентов с ХБП при условии, что 
уровень креатинина не повысится 
более чем на 30% и стабилизирует-
ся в течение 2 месяцев, а калий бу-

дет не выше 5,6 ммоль/л. Что каса-
ется назначения антагонистов аль-
достерона пациентам с сердечной 
недостаточностью и ХБП, то для 
уменьшения вероятности развития 
опасной для жизни гиперкалие-
мии необходим тщательный отбор 
больных (критериями исключения 
являются креатинин более 2,5 мг/
дл и калий выше 5 ммоль/л) и мо-
ниторинг уровня сывороточного 
калия (66, 67).

Кроме того, несмотря на широ-
кую распространенность ХБП и 
ассоциированный с ней высокий 
сердечно-сосудистый риск, она ча-
сто остается недиагностированной, 
а пациенты даже не подозревают о 
наличии у них этой патологии. По 
результатам исследования NHANES 
видно, что осведомленность о за-
болевании за пять лет повысилась 
только у пациентов с 3-й стадией 
ХБП с 4,7% в 1999-2000 гг. до 9,2% в 
2003-2004 гг. (68, 69, 70, 71).

заКлЮЧеНие
Распространенность хрониче-

ской болезни почек быстро растет 
во всех странах, что и дало основа-
ние обсуждать развитие еще одной 
«неинфекционной пандемии». Про-
блема ХБП широко обсуждается не 
только нефрологами, но и врачами 
других специальностей, поскольку 
это состояние имеет неуклонно про-
грессирующее течение вплоть до 
развития терминальной почечной 
недостаточности и ассоциируется с 
максимально высоким риском раз-
вития сердечно-сосудистых забо-
леваний. 

Только своевременное выявление 
лиц с высоким риском развития 
этой патологии и уже страдающих 
ХБП на ранних ее стадиях, воздей-
ствие на модифицируемые факторы 
риска и адекватная нефро- и карди-
опротективная терапия с участием 
специалистов различного профиля 
позволит остановить рост количе-
ства больных, нуждающихся в за-
местительной почечной терапии. 
Эффективность этой стратегии убе-
дительно доказана проводившими-
ся многоцентровыми исследова-
ниями и практическим опытом, на-
копленным в США, Японии и других 
странах Азиатско-Тихоокеанского 
региона.
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Первичная и вторичная профилактика 
атеросклероза: определение 
эффективной стратегии

целью ответа на вопрос, 
приведет ли снижение 
высокочувствительного 

С-реактивного белка (вчСРБ) к луч-
шим клиническим исходам у паци-
ентов, уже достигших низких зна-
чений холестерина липопротеидов 
низкой плотности (ЛПНП) на тера-
пии статином, выполнен подгруп-
повой анализ результатов иссле-
дования JUPITER (3). У 15548 участ-
ников исследования JUPITER (87% 
всей когорты) оценивался эффект 
розувастатина 20 мг в сравнении с 
плацебо на частоту нефатального 
инфаркта миокарда (ИМ), нефа-
тального инсульта, госпитализации 
по поводу нестабильной стенокар-
дии, артериальной реваскуляриза-
ции, сердечно-сосудистой смерти в 
зависимости от достигнутого уров-
ня ЛПНП (≥ 1,8 ммоль/л или < 1,8 
ммоль/л) и вчСРБ (≥ 2 мг/л или < 2 
мг/л). Медиана наблюдения соста-
вила 1,9 года, максимально – 5 лет.

В сравнении с группой плацебо в 
подгруппе пациентов, получавших 
розувастатин и достигших уровня 
ЛПНП < 1,8 ммоль/л, наблюдалось 
снижение частоты основных со-

судистых событий на 55% (ОР 0,45, 
95% ДИ 0,34-0,60, p < 0,0001), у до-
стигших уровня вчСРБ < 2 мг/л – 
снижение на 62% (ОР 0,38, 95% ДИ 
0,26-0,56, p < 0,0001). Снижение ча-
стоты первичной конечной точки 
в группе статина у лиц, достигших 
одной цели терапии или не до-
стигших ни одной, составило 33% 
(ОР 0,67, 95% ДИ 0,52-0,87). В груп-
пе розувастатина у лиц, достигших 
двойной цели терапии (снижения 
ЛПНП < 1,8 ммоль/л и вчСРБ < 
2  мг/л), частота сосудистых собы-
тий снизилась значительно больше 
(p = 0,033) – на 65% (ОР 0,35, 95% ДИ 
0,23-0,54). 

Еще большее снижение риска 
основных сосудистых событий (на 
79%) наблюдалось у лиц, достигших 
уровня ЛПНП < 1,8 ммоль/л и вчСРБ 
< 1 мг/л (ОР 0,21, 95% ДИ 0,09-0,52). 
Достигнутые значения вчСРБ были 
предикторами прогноза, незави-
симо от используемых «отрезных 
точек» уровня липидов, в том чис-
ле отношения аполипопротеида В 
к аполипопротеиду А. Корреляция 
между достигнутыми значениями 
ЛПНП и вчСРБ у индивидуальных 
участников оказалась слабой (r < 
0,15).

Авторы выполненного анализа 
считают, что достижение двойной 
цели терапии (снижение как ЛПНП, 
так и вчСРБ) может рассматриваться 
как индикатор успеха терапии ро-
зувастатином при первичной про-
филактике сердечно-сосудистых 
событий. 

На научных сессиях американской 
ассоциации сердца (AHA Scientifi c 
Sessions, 2009) доложены дополни-
тельные результаты анализа иссле-

дования JUPITER, подтверждающие 
безопасность достижения очень 
низкого уровня ЛПНП (< 50 мг/дл) 
(4). Независимыми предикторами 
достижения очень низкого уровня 
ЛПНП были более старший возраст, 
исходно более низкий уровень 
ЛПНП, больший индекс массы тела, 
приверженность к лекарственной 
терапии (p < 0,0001 для каждого из 
факторов). Несмотря на то что ча-
стота миалгии была выше в группе 
лечения розувастатином в сравне-
нии с группой плацебо (p = 0,015), 
не выявлено различий между груп-
пами в частоте возникновения 
миопатии, мышечной слабости, на-
рушений настроения, перифериче-
ской нейропатии или рака. В группе 
лечения розувастатином достиже-
ние очень низкого уровня ЛПНП 
(n = 4154) не сопровождалось уве-
личением частоты нежелательных 
явлений. Кроме того, риск основ-
ных сердечно-сосудистых событий 
был ниже у пациентов с уровнем 
ЛПНП < 50 мг/дл в сравнении с па-
циентами, не достигшими очень 
низкого уровня ЛПНП (ОР 0,49, 95% 
ДИ 0,34-0,72; p = 0,0003).

На Конгрессе Европейского обще-
ства кардиологов был доложен до-
полнительный анализ результатов 
исследования JUPITER, выполнен-
ный в подгруппах в зависимости от 
возраста (5). Лица 70 лет и старше 
составили 32% популяции исследо-
вания JUPITER, и на них пришлось 
49% событий. Дополнительный 
анализ подтвердил результаты ис-
следования в общей популяции: 
терапия розувастатином 20 мг в 
сравнении с плацебо у лиц ≥ 70 
лет с уровнем ЛПНП < 130 мг/дл 

С

К Л И Н И Ч Е С К А Я  Э Ф Ф Е К Т И В Н О С Т Ь

С.В. ВИЛЛЕВАЛЬДЕ, 
Е.А. ТРОИЦКАЯ, 
Ж.Д. КОБАЛАВА  

РУДН, Москва

2009 год был годом широкого обсуждения и 
публикаций новых результатов исследования 

JUPITER (Justi� cation for the Use of statins in 
Prevention: an Intervention Trial Evaluating 

Rosuvastatin), которое, по мнению экспертов, 
может изменить подходы к первичной 

сердечно-сосудистой профилактике и 
послужить основанием для внесения изменений 

в действующие рекомендации по профилактике 
и лечению атеросклероза (1, 2). 

№1 март 2010



29

www.webmed.ru в кардиологии и ангиологии 

и вчСРБ  > 2 мг/л сопровождалась 
снижением риска первичной ко-
нечной точки на 39% (ОР 0,61, 95% 
ДИ 0,46-0,82), инсульта на 45% (ОР 
0,55, 95% ДИ 0,33-0,93). 

У лиц ≥ 70 лет снижение относи-
тельного риска первичной конеч-
ной точки было менее выраженным 
в сравнении с более молодыми 
пациентами, однако наблюдалось 
большее снижение абсолютного 
риска. Количество пациентов ≥ 70 
лет, которых необходимо лечить 
розувастатином 20 мг в течение 
5  лет для предотвращения 1 со-
бытия первичной конечной точки, 
составляет 19 против 29 человек 
< 70 лет. Важнейшим результатом 
выполненного анализа является 
демонстрация хорошей перено-
симости и высокой безопасности 
розувастатина у пациентов старше 
70 лет и старше (различий в частоте 
нежелательных явлений в подгруп-
пах в зависимости от возраста не 
выявлено).

Результаты дополнительного ана-
лиза исследования JUPITER, пред-
ставленные на научных сессиях 
Американской ассоциации сердца, 
свидетельствуют о сопоставимости 
эффектов розувастатина в подгруп-
пах женщин (n = 6801) и мужчин 
(n  = 11001) в отношении снижения 
частоты первичной конечной точки 
и ее компонентов (6). Так, терапия 
розувастатином 20 мг/сут. в сравне-
нии с плацебо в группе практически 
здоровых женщин ≥ 60 лет с повы-
шенным уровнем вчСРБ (≥ 2 мг/л) и 
низким уровнем ЛПНП (< 130 мг/дл) 
сопровождалась снижением часто-
ты основных сердечно-сосудистых 
событий на 46% (ОР 0,54, 95% ДИ 
0,37-0,80; p = 0,002), у мужчин ≥ 
50 лет  – на 42% (ОР 0,24, 95% ДИ 
0,11-0,51; p < 0,001). При этом ча-
стота операций реваскуляризации 
уменьшилась на 76% (ОР 0,24, 95% 
ДИ 0,11-0,51; p < 0,001). Однако но-
вые случаи диабета на фоне терапии 
розувастатином в сравнении с пла-
цебо чаще встречались у женщин 
(1,59 и 1,05%, p = 0,008), чем у муж-
чин (1,48 и 1,32%, p = 0,29).

Выполнен анализ эффектов розу-
вастатина 20 мг в сравнении с пла-
цебо в отношении частоты первой 
тромбоэмболии легочной артерии 
или тромбоза глубоких вен (7). 

За период наблюдения венозные 
тромбоэмболии зарегистрированы 
у 94 человек (у 34 – в группе розу-
вастатина и у 60 – в группе плаце-
бо). Снижение частоты венозных 
тромбоэмболий в группе розува-
статина в сравнении с группой пла-
цебо составило 43% (ОР 0,57; 95% 
ДИ 0,37-0,86, p = 0,007). При этом 
наблюдалась тенденция к сниже-
нию частоты неспровоцированных 
венозных тромбоэмболий (при от-
сутствии злокачественного ново-
образования, травмы, госпитали-
зации или хирургического вмеша-
тельства) (ОР 0,61, 95% ДИ 0,35-1,09, 
p = 0,09) и достоверное снижение 
частоты спровоцированных веноз-
ных тромбоэмболий (у пациентов 
с известным раком, во время или 
вскоре после травмы, госпитали-
зации или хирургического вмеша-
тельства) (ОР 0,52, 95% ДИ 0,28-0,96, 
р = 0,03). Не выявлено различий 
между группами в частоте тром-
боэмболий легочной артерии (ОР 
0,77, 95% ДИ 0,41-1,45, р = 0,42), в то 
время как терапия розувастатином 
в сравнении с плацебо приводила 
к снижению частоты тромбоза глу-
боких вен на 55% (ОР 0,45, 95% ДИ 
0,25-0,79, р = 0,004). Группы не раз-
личались по частоте кровотечений. 

Таким образом, запланированный 
анализ в исследовании JUPITER про-
демонстрировал эффективность 
розувастатина в отношении сниже-
ния частоты симптомных венозных 
тромбоэмболий у относительно 
здоровых мужчин и женщин. 

Вместе с тем, авторы публикации 
указывают на некоторые ограниче-
ния выполненного анализа. Попу-
ляция включала только относитель-
но здоровых лиц, а длительность 
наблюдения была недостаточно 
большой. Не определены точные 
механизмы эффектов статинов в от-
ношении снижения риска тромбо-
эмболических осложнений, а также 
не установлена взаимосвязь доза/
эффект. Оценивалась частота толь-
ко симптомных венозных тромбо-
эмболий. 

Авторы подчеркивают, что для 
подтверждения полученных в ис-
следовании JUPITER данных и по-
лучения ответа на открытые во-
просы целесообразно проведение 
рандомизированных клинических 

исследований (РКИ) по изучению 
эффективности статинов для про-
филактики тромбоэмболических 
осложнений, в том числе у пациен-
тов высокого риска. 

В 2009 г. Ridker P.M. представил 
подробный анализ результатов 
исследования JUPITER в отноше-
нии частоты инсультов (8). Тера-
пия розувастатином в сравнении 
с плацебо сопровождалась сни-
жением частоты любого инсульта 
на 48% (ОР 0,52, 95% ДИ 0,34-0,79, 
p = 0,002), что превышает пользу, 
наблюдаемую в других исследова-
ниях статинов. Снижение частоты 
нефатальных инсультов также со-
ставило 48% (ОР 0,52, 95% ДИ 0,33-
0,80, р = 0,003). Риск ишемических 
инсультов в группе розувастатина 
в сравнении с плацебо снизился на 
51% (ОР 0,49, 95% ДИ 0,30-0,81, p = 
0,004). Терапия розувастатином не 
сопровождалась увеличением ча-
стоты геморрагических инсультов 
(ОР 0,67, 95% ДИ 0,24-1,88, p = 0,44), 
хотя частота событий была низкой 
(6 – в группе розувастатина, 9 – в 
группе плацебо). Не выявлено раз-
личий в эффектах розувастатина 
при анализе по подгруппам (в зави-
симости от пола, возраста, курения, 
уровня риска).

Результаты исследования AURORA 
(Study to Evaluate the Use of Rosuvas-
tatin in Subjects on Regular Hemodi-
alysis: An Assessment of Survival and 
Cardiovascular Events), доложенного 
и опубликованного в 2009 г., свиде-
тельствуют об отсутствии пользы 
розувастатина при назначении 
больным, получающим гемодиа-
лиз (9). Cтатины снижают частоту 
сердечно-сосудистых событий у 
пациентов с высоким сердечно-
сосудистым риском. Однако эффек-
тивность статинов у пациентов на 
гемодиализе не установлена. 

Ранее опубликованное исследо-
вание 4D (Die Deutsche Diabetes 
Dialyse Studie) не продемонстри-
ровало эффективности назначения 
пациентам с СД типа 2 на гемодиа-
лизе аторвастатина 20 мг в сравне-
нии с плацебо в отношении часто-
ты комбинированной сердечно-
сосудистой конечной точки, несмо-
тря на снижение ЛПНП (10). 

В международном многоцентро-
вом рандомизированном двойном 



слепом плацебо-контролируемом 
проспективном исследовании AU-
RORA оценивалась эффективность 
розувастатина 10 мг против плаце-
бо у 2776 пациентов, получавших 
регулярный гемодиализ или гемо-
фильтрацию не менее 3 месяцев, в 
возрасте от 50 до 80 лет. Не вклю-
чали пациентов, получавших тера-
пию статином в предшествующие 
6 месяцев, с планируемой транс-
плантацией почек в течение 1 года, 
серьезными заболеваниями с пред-
полагаемой продолжительностью 
жизни менее 1 года. Средняя дли-
тельность наблюдения – 3,2 года 
(максимум 5,6 лет). Комбинирован-
ную первичную конечную точку со-
ставили время до первого основно-
го сердечно-сосудистого события 
(сердечно-сосудистая смерть, не-
фатальный ИМ, нефатальный ин-
сульт). Вторичные конечные точки 
включали смерть от любой причи-
ны, отдельные сердечные и сосуди-
стые события. 

Через 3 месяца лечения уровень 
ЛПНП снизился в группе статина с 
исходного 100 ± 35 мг/дл на 42 ± 30 
мг/дл или на 42,9%; в группе плацебо 
с исходного 99 ± 34 мг/дл на 1,9 ± 23 
мг/дл или на 1,9% (между группами р 
< 0,001). Первичная конечная точка 
зарегистрирована у 396 пациентов в 
группе розувастатина и 408 пациен-
тов в группе плацебо (ОР 0,96, 95% 
ДИ 0,84-1,11, p = 0,59). Розувастатин 
не повлиял на частоту компонентов 
первичной конечной точки, так же 
как и на общую смертность (ОР 0,96, 
95% ДИ 0,86-1,07, p = 0,51). 

Не выявлено пользы статина в 
какой-либо подгруппе пациентов, 
включая пациентов с СД, установ-
ленными сердечно-сосудистыми 
заболеваниями, АГ, высоким ис-
ходным уровнем ЛПНП или вчСРБ. 
Общая продолжительность гемо-
диализа также не оказывала влия-
ния на эффективность терапии 
статином. Не установлено связи 
между первичной конечной точ-
кой и исходным уровнем ЛПНП (ОР 
1,00, 95% ДИ 0,82-1,29, р = 0,83) или 
его уровнем через 3 месяца иссле-
дования (ОР 0,95, 95% ДИ 0,83-1,09, 
р = 0,48). Частота нежелательных и 
серьезных нежелательных явлений 
между группами не различалась.

Таким образом, в исследовании 

AURORA начало терапии розува-
статином у больных, получающих 
регулярный гемодиализ, сопрово-
ждалось снижением ЛПНП и отсут-
ствием влияния на частоту основ-
ных сердечно-сосудистых событий, 
включая сердечно-сосудистую 
смерть, нефатальный ИМ и инсульт. 
При интерпретации полученных 
результатов авторы указывают на 
исключение из исследования паци-
ентов, ранее получавших статины. 
Это, возможно, привело к исклю-
чению пациентов с перенесенными 
сердечно-сосудистыми событиями, 
реваскуляризацией или тех, у кото-
рых терапия статином была начата 
на более ранних стадиях хрониче-
ской болезни почек (ХБП). Также 
не включались пациенты младше 
50 лет, с наибольшей вероятностью 
трансплантации почки. Таким об-
разом, не включались пациенты, 
у которых ожидается наибольшая 
польза от терапии статином. 

В редакционной статье, предва-
ряющей публикацию результатов, 
подчеркивалась высокая частота 
прекращения терапии (около 50%), 
связанной с трансплантацией поч-
ки, достижением первичной конеч-
ной точки, что также могло повли-
ять на результаты (11). Однако од-
ними из основных объяснений ре-
зультатов могут служить различия 
в структуре сердечно-сосудистой 
заболеваемости и смертности у 
больных, получающих гемодиализ, 
и в общей популяции. У пациентов, 
получающих гемодиализ, только 
около 25% сердечно-сосудистых 
смертей связано с ИМ, в то время 
как остальные, как правило, обу-
словлены факторами, на которые 
терапия статинами не оказывает 
влияния – внезапная смерть, арит-
мии, сердечная недостаточность 
(11). Возможно, результаты продол-
жающегося исследования SHARP 
(Study of Heart and Renal Protection), 
оценивающего эффективность ком-
бинации симвастатина и эзетимиба 
у больных с различными стадиями 
ХБП, прояснят роль липидснижаю-
щей терапии в данной популяции 
пациентов.

Доложены на сессии Амери-
канской коллегии кардиологов и 
опубликованы в журнале Lancet 
результаты двойного слепого ран-

домизированного исследования II 
фазы (TIPS – Indian Polycap Study), 
в котором изучались эффекты по-
липилюли (гидрохлоротиазид 12,5 
мг, атенолол 50 мг, рамиприл 5 мг, 
симвастатин 20 мг, аспирин 100 мг) 
на уровень АД, липиды, ЧСС и экс-
крецию 11-дегидротромбоксана В2 
с мочой, ее переносимость и безо-
пасность (12). 

В 50 центрах в Индии 2053 челове-
ка без сердечно-сосудистых заболе-
ваний, но с 1 фактором риска (54,0 ± 
7,9 лет, женщины 43,9%, ИМТ 26,3 ± 
4,5 кг/м2, СД 33,9%, курение 13,4%, 
АД 134,4 ± 12,3/85,0 ± 8,1 мм рт. ст., 
ЛПНП 3,0 ± 0,8 ммоль/л) были ран-
домизированы для приема полипи-
люли (n = 412) или в одну из 8 групп 
(по 200 человек каждая) моно- или 
комбинированной терапии. Дли-
тельность лечения составила 12 не-
дель. Анализ выполнен «по намере-
нию лечить». 

В сравнении с группами, не по-
лучавшими антигипертензивных 
препаратов, полипилюля снижала 
систолическое АД на 7,4 мм рт. ст. 
(95% ДИ 6,1-8,1) и диастолическое 
АД на 5,6 мм рт. ст. (95% ДИ 4,7-6,4), 
что сопоставимо со снижением 
АД, достигнутым в группах с тремя 
антигипертензивными препара-
тами (с аспирином или без него). 
Снижение АД было более выражен-
ным при увеличении количества 
антигипертензивных препаратов: 
2,2/1,3  мм рт. ст. при монотерапии, 
4,7/3,6 мм рт. ст. при приеме двух 
препаратов, 6,3/4,5 мм рт. ст. – трех. 
Снижение ЛПНП при приеме по-
липилюли (на 0,70 ммоль/л, 95% 
ДИ 0,62-0,78) было меньшим, чем 
при монотерапии статином (0,83 
ммоль/л, 95% ДИ 0,72-0,93; p = 0,04); 
но при этом превосходило сниже-
ние ЛПНП в группах, не получавших 
статин (p  <  0,0001). Снижение ЧСС 
в группе полипилюли и в группах с 
приемом атенолола оказалось со-
поставимым (7,0 уд./мин., p < 0,0001 
в сравнении с группами без атено-
лола). Снижение экскреции 11-де-
гидрокситромбоксана B2 с мочой 
сопоставимо при приеме полипи-
люли (283,1 нг/ммоль креатинина, 
95% ДИ 229,1-337,0), трех антиги-
пертензивных препаратов с аспи-
рином (350,0 нг/ммоль креатинина, 
294,6-404,0) и аспирина в моноте-
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рапии (348,8  нг/ммоль креатинина, 
277,6-419,9). Переносимость поли-
пилюли не отличалась от переноси-
мости других видов лечения, не на-
блюдалось увеличения количества 
нежелательных явлений по мере 
увеличения компонентов терапии. 
Авторы исследования заключают, что 
полипилюля может использоваться 
для снижения сердечно-сосудистого 
риска в первичной профилактике. 

До последнего времени значение 
статинов в первичной профилакти-
ке было неопределенным, особенно 
при их использовании у пожилых 
пациентов, женщин, больных с СД. В 
2009 г. опубликован метаанализ РКИ, 
в которых статины сравнивались с 
плацебо, другой активной терапией 
или стандартным лечением у лиц без 
сердечно-сосудистых заболеваний, 
но имеющих сердечно-сосудистые 
факторы риска (13). Первичной ко-
нечной точкой метаанализа служила 
смертность от любой причины. Вто-
ричными конечными точками были 
комбинация основных коронарных 
событий (смерть от коронарной 
болезни сердца или нефатальный 
инфаркт миокарда) и комбинация 
основных цереброваскулярных со-
бытий (фатальный и нефатальный 
инсульт). 

В метаанализ включено 10 РКИ 
(70388 человек, средний возраст 
63 года, 34% женщин, 23% с СД, 
средняя длительность наблюдения 
4,1 года, исходный уровень ЛПНП 
3,63 ммоль/л). Отличительной чер-
той данного метаанализа является 
включение недавно завершивших-
ся РКИ: японского исследования 
MEGA (Management of Elevated 
Cholesterol in the Primary Preven-
tion Group of Adult Japanese), в ко-
тором 68% участников – женщины 
(5356/7832), исследования ASPEN 
(Atorvastatin Study for Prevention of 
Coronary Heart Disease Endpoints 
in Non-Insulin-Dependent Diabetes 
Mellitus) с большой группой боль-
ных с СД (n = 1905) и исследования 
JUPITER (n = 17802).

Терапия статином (в 4 РКИ исполь-
зовался правастатин, в 3 РКИ – атор-
вастатин, по 1 РКИ – ловастатин, 
симвастатин и розувастатин) сопро-
вождалась снижением общего холе-
стерина на 17,1%, ЛПНП – на 25,6%, 
триглицеридов – на 9,3%, увеличе-

нием холестерина липопротеидов 
высокой плотности – на 3,3%. За 
время наблюдения в группе стати-
нов умерло 5,1% (1725/33683) паци-
ентов, в контрольной группе – 5,7% 
(1925/33793), т.е. терапия статином 
достоверно снижала общую смерт-
ность на 12% (отношение шансов 
0,88, 95% ДИ 0,81-0,96). Снижение 
риска основных коронарных со-
бытий составило 30% (ОШ 0,70, 95% 
ДИ 0,61-0,81), основных цереброва-
скулярных событий – 19% (ОШ 0,81, 
95% ДИ 0,71-0,93). Терапия стати-
ном не сопровождалась увеличе-
нием риска рака. Исходы не разли-
чались при анализе по подгруппам 
в зависимости от возраста (≤ 65 и > 
65 лет), пола, наличия СД. 

Таким образом, данный метаана-
лиз продемонстрировал эффек-
тивность статинов при первичной 
сердечно-сосудистой профилакти-
ке, сопоставимую с пользой стати-
нов при вторичной профилактике, 
в отношении снижения относи-
тельного риска общей смертности, 
основных коронарных и церебро-
васкулярных событий. 

Подтверждены результаты ис-
следования JUPITER, показавшего 
улучшение выживаемости у паци-
ентов различного риска, принимав-
ших розувастатин, при отсутствии 
различий эффективности терапии 
статином в отдельных клинических 
группах, выделенных в зависимо-
сти от пола, возраста, наличия СД. 
Авторы метаанализа заключают, 
что, учитывая долгосрочную эф-
фективность, не следует лишать 
статинов лиц с повышенным ри-
ском сердечно-сосудистых заболе-
ваний. Вместе с тем определение 
подгрупп пациентов, в которых 
долгосрочная польза статинов при 
первичной профилактике будет 
наибольшей, – задача будущих ис-
следований.

Результаты опубликованного в мае 
2009 г. метаанализа не поддержи-
вают рекомендации по рутинному 
использованию аспирина у лиц без 
установленных атеросклеротиче-
ских заболеваний, но с высоким ри-
ском их развития (14). Убедительно 
доказана эффективность аспирина 
во вторичной сердечно-сосудистой 
профилактике при значительном 
преобладании пользы аспирина над 

риском больших кровотечений, в 
то время как данные об отношении 
польза/риск при использовании 
аспирина в первичной профилакти-
ке противоречивы. Отсутствие уче-
та индивидуальных данных пациен-
тов и, соответственно, возможности 
анализа пользы/риска в отдельных 
подгруппах ограничивало предыду-
щие метаанализы. 

В метаанализ, выполненный Со-
трудничеством исследователей 
антитромботической терапии 
(ATC – Antithrombotic Trialists’ Col-
laboration), включено 6 исследова-
ний по первичной профилактике 
(95000 человек с низким сердечно-
сосудистым риском, 660000 паци-
ен то-лет, 3554 основных сосуди-
стых события) и 16 исследований 
по вторичной профилактике (17000 
пациентов с высоким риском, 
43000 пациенто-лет, 3306 основных 
сосудистых событий), в которых 
сравнивалась длительная терапия 
аспирином с контролем. Оценива-
лась частота основных сосудистых 
событий (ИМ, инсульт, сосудистая 
смерть) и больших кровотечений. 

Эффективность аспирина в иссле-
дованиях по первичной профилак-
тике оказалась низкой. Использова-
ние аспирина сопровождалось сни-
жением абсолютного риска основ-
ных сосудистых событий на 0,07% 
в год и относительного риска  – на 
12% (частота основных сосудистых 
событий в год составила 0,51% про-
тив 0,57% в группе аспирина и кон-
троля соответственно, ОР 0,88, 95% 
ДИ 0,82-0,94, p = 0,0001), что было 
достигнуто в основном за счет 
снижения частоты нефатального 
ИМ на 23% (0,18% против 0,23% в 
год; р < 0,0001). Аспирин не оказал 
значимого влияния на частоту всех 
инсультов (0,20% против 0,21% в 
год, p  = 0,4), геморрагических ин-
сультов (0,04% против 0,03% в год, 
p = 0,05), других инсультов (0,16% 
против 0,18% в год, p = 0,08). Группы 
аспирина и контроля не различа-
лись по частоте сосудистой смерт-
ности (0,19% против 0,19% в год, 
p = 0,7). Не наблюдалось гетероген-
ности результатов при анализе по 
подгруппам в зависимости от пола, 
возраста, курения, наличия АГ или 
СД, риска развития коронарной бо-
лезни сердца. 
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Использование аспирина сопро-
вождалось увеличением частоты 
больших желудочно-кишечных и 
внечерепных кровотечений на 54% 
(0,10% против 0,07% в год, ОР 1,54, 
95% ДИ 1,30-1,82, p < 0,0001). Важ-
ным выводом данного метаанализа 
является то, что факторами риска 
больших внечерепных кровотече-
ний являются установленные фак-
торы риска ИБС: возраст (ОР в груп-
пе аспирина в сравнении с группой 
контроля 2,15, 95% ДИ 1,93-2,39 на 
каждые 10 лет), мужской пол (ОР 
1,99, 95% ДИ 1,45-2,73), СД (ОР 1,55, 
95% ДИ 1,13-2,14), курение (ОР 1,56, 
95% ДИ 1,25-1,94), среднее АД (ОР 
1,32, 95% ДИ 1,09-1,58 на каждые 
20 мм рт. ст.), ИМТ (ОР 1,24, 95% ДИ 
1,13-1,35 на каждые 5 кг/м2). 

Анализ результатов исследований 
по вторичной профилактике убеди-
тельно демонстрирует преоблада-
ние пользы аспирина в отношении 
улучшения исходов над риском 
больших кровотечений. Использо-
вание аспирина приводило к боль-
шему снижению абсолютного риска 
основных сосудистых событий (6,7% 
против 8,2% в год, p < 0,0001), любых 
инсультов (2,08% против 2,54% в 
год, p = 0,002), коронарных событий 
(4,3% против 5,3% в год, p < 0,0001) 
с незначимым увеличением частоты 
геморрагических инсультов.

Таким образом, в отличие от ис-
пользования аспирина при вторич-
ной профилактике, невыгодное от-
ношение эффективность аспирина/
риск больших кровотечений у лиц 
без установленных атеросклероти-
ческих заболеваний не позволяет 
рекомендовать его рутинный при-
ем при первичной профилактике. 
Авторы метаанализа подчеркива-
ют необходимость индивидуаль-
ного подхода и оценки отношения 
польза/риск при определении не-
обходимости назначения аспири-
на для первичной профилактики 
сердечно-сосудистых событий.

Последнее десятилетие харак-
теризуется проведением государ-
ственной политики борьбы с куре-
нием во многих странах. Пассивное 
курение ассоциируется с увеличе-
нием риска ИМ на 30%. Результаты 
систематического обзора и метаа-
нализа 10 исследований, резуль-
таты которых были опубликованы 

в период с 1 января 2004  г. по 30 
апреля 2009 г., свидетельствуют о 
значимой связи введения запрета 
на курение в общественных местах 
со снижением частоты госпитали-
заций по поводу ИМ (15). После 
введения запрета на курение в 
общественных местах риск госпи-
тализаций по поводу ИМ снизился 
на 17% (ОР 0,83, 95% ДИ 0,75-0,92), с 
наибольшим эффектом у лиц более 
молодого возраста и некурящих. 
ОР снижался на 26% с каждым по-
следующим годом действия запре-
та на курение. 

В 2009 г. доложены и опубликова-
ны результаты исследования эффек-
тивности нагрузочной дозы стати-
на у пациентов перед чрескожной 
транслюминальной коронарной 
ангиопластикой (ЧТКА) (16). В пред-
ыдущих исследованиях ARMYDA 
(Atorvastatin for Reduction of Myo-
cardial Damage During Angioplasty) 
была продемонстрирована эффек-
тивность в отношении улучшения 
исходов нагрузочной дозы аторва-
статина перед ЧТКА у пациентов со 
стабильной стенокардией и ОКС, 
ранее не получавших терапию ста-
тинами. Однако эффективность на-
грузочной дозы статина пред ЧТКА 
у пациентов, уже получающих тера-
пию статинами, не установлена. 

В исследование ARMYDA RECAP-
TURE включены 383 пациента (воз-
раст 66 ± 10 лет, 305 мужчин) со ста-
бильной стенокардией (53%) или 
ОКС БПST (47%) и предшествующей 
терапией статинами (55% аторва-
статин), направленных на ЧТКА. 
Пациенты были рандомизированы 
для получения нагрузочной дозы 
аторвастатина (80 мг за 12 ч и 40 
мг за 2 ч до ЧТКА (n = 192) или пла-
цебо (n = 191)). Впоследствии все 
пациенты получали аторвастатин 
(40 мг/сут.). Комбинированную пер-
вичную конечную точку составили 
основные кардиальные события 
(кардиальная смерть, ИМ, незапла-
нированная реваскуляризация) в 
течение 30 дней. 

Частота первичной конечной 
точки составила 3,7% у пациентов, 
получивших нагрузочную дозу 
аторвастатина, и 9,4% – в группе 
плацебо (p = 0,037). Эти различия 
были обусловлены в основном 
снижением частоты периопераци-

онного ИМ. В группе нагрузочной 
дозы аторвастатина в сравнении с 
плацебо выявлена меньшая часто-
та постоперационного повышения 
КФК (13% против 24%, p = 0,017) 
и тропонина I (37% против 49%, 
p  =  0,021). По результатам много-
факторного анализа использова-
ние нагрузочной дозы аторваста-
тина является предиктором сниже-
ния 30-дневного риска основных 
кардиальных событий (ОР 0,50, 95% 
ДИ 0,20-0,80, p = 0,039), в основном 
у пациентов с ОКС (снижение ОР на 
82%, p = 0,027). 

Таким образом, в исследовании 
ARMYDA-RECAPTURE продемон-
стрировано, что назначение вы-
сокой дозы статина пациентам со 
стабильной стенокардией или ОКС 
перед ЧТКА достоверно снижа-
ет 30-дневную частоту основных 
сердечно-сосудистых событий даже 
при предшествующей терапии ста-
тинами. Авторы исследования за-
ключают, что рутинное назначение 
нагрузочной дозы аторвастатина 
в высокой дозе перед ЧТКА может 
быть рекомендовано вне зависи-
мости от предшествующей терапии 
статинами. 

В 2009 г. доложены и опубликованы 
результаты проспективного рандо-
мизированного открытого исследо-
вания с параллельными группами 
и маскированной оценкой конеч-
ных точек (дизайн PROBE) ARBITER 
6-HALTS (Arterial Biology for the In-
vestigation of the Treatment Eff ects of 
Reducing Cholesterol 6-HDL and LDL 
Treatment Strategies) (17). В данном 
исследовании сравнивались эффек-
ты двух стратегий лечения – даль-
нейшего снижения ЛПНП или повы-
шения ЛПВП – у пациентов высокого 
сердечно-сосудистого риска, полу-
чающих терапию статином, в отно-
шении толщины комплекса интима-
медиа (ТИМ) общих сонных артерий. 
В исследование включены пациенты 
(n = 363) с коронарной болезнью 
сердца или атеросклеротическим по-
ражением периферических артерий 
или эквивалентными им по риску 
состояниями (сахарным диабетом, 
риском по Фрамингемской шкале ≥ 
20%, индексом кальцификации коро-
нарных артерий > 200 для женщин и 
> 400 для мужчин), получавшие моно-
терапию статинами с уровнем ЛПНП 
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< 2,6 ммоль/л и ЛПВП < 1,3 ммоль/л 
у мужчин/ < 1,4 ммоль/л у женщин. 
Пациенты были рандомизированы 
для лечения эзетимибом 10 мг/сут. 
или ниацином медленного высво-
бождения (целевая доза 200 мг/сут.) 
в дополнение к статину. 

Первичную конечную точку пред-
ставляла межгрупповая разница в из-
менении ТИМ общих сонных артерий 
через 14 месяцев терапии. Исследо-
вание было прекращено досрочно в 
связи с полученными достоверными 
различиями между группами лече-
ния, в окончательный анализ вклю-
чены данные 208 пациентов.

За 14 месяцев исследования 
ЛПНП снизился на 0,5 ± 0,5 ммоль/л 
(19,2%) в группе эзетимиба и на 
0,3 ± 0,6 ммоль/л в группе ниацина 
(р = 0,01). Напротив, ЛПВП увели-
чился на 0,2 ± 0,2 ммоль/л (18,4%) в 
группе ниацина и снизился на 0,1 ± 
0,1 ммоль/л в группе эзетимиба 
(р < 0,001). Уровень триглицеридов 
достоверно снизился в обеих груп-
пах. Ниацин оказался эффективнее 
эзетимиба (p = 0,003) в отношении 
изменения как средней (p = 0,001), 
так и максимальной (p ≤ 0,001) ТИМ 
общих сонных артерий через 8 и 14 
месяцев терапии. 

В отличие от терапии эзетимибом 
применение ниацина сопровожда-
лось прогрессирующим уменьше-
нием средней ТИМ в сроки от 8 до 
14 месяцев (р = 0,02). Незапланиро-

ванный (post hoc) анализ выявил в 
группе эзетимиба неожиданную от-
рицательную связь между ЛПНП и 
ТИМ (r = -0,31; р < 0,001), т.е. у боль-
ных с более выраженным снижени-
ем ЛПНП отмечалось увеличение 
ТИМ общих сонных артерий. Основ-
ные сердечно-сосудистые события, 
хотя и были нечастыми, реже от-
мечались при терапии ниацином: 
2 случая из 160 больных против 9 
из 165 больных в группе эзетимиба 
(1% против 5% соответственно; р = 
0,04).

Таким образом, комбинированная 
терапия статином и ниацином за-
медленного высвобождения ока-
залась эффективнее комбинации 
статина и эзетимиба в отношении 
суррогатного маркера атероскле-
роза. Полученные данные относят-
ся только к эзетимибу, и их не сле-
дует переносить на все препараты, 
уменьшающие ЛПНП. 

Авторы предполагают, что полу-
ченные результаты связаны с меха-
низмом действия эзетимиба. После 
системного всасывания эзетимиб 
подвергается энтерогепатической 
циркуляции, связываясь при этом с 
глюкуроновой кислотой. При этом 
он ингибирует белки, отвечающие 
за транспорт холестерина. Кроме 
того, эзетимиб ингибирует фермент 
холестерин-ацилтрансферазу, что 
может приводить к прогрессиро-
ванию атеросклероза. Также эзети-

миб блокирует рецепторы к ЛПВП, 
что в конечном итоге нарушает 
ЛПВП-ассоциированный транспорт 
холестерина (17). 

Результаты исследования ARBITER 
6-HALTS не следует переоценивать, 
так как оно включало небольшое 
количество больных, было прекра-
щено досрочно, имело небольшую 
продолжительность и оценивало 
частоту суррогатной конечной точ-
ки (18, 19). Данные по негативным 
эффектам эзетимиба на ТИМ были 
получены при вторичном (post hoc) 
анализе, в связи с чем их интерпрета-
ция должна проводиться с осторож-
ностью. Клиническая эффективность 
эзетимиба остается недоказанной. 

Результаты проводящихся в на-
стоящее время исследований ком-
бинированной липидснижающей 
терапии с оценкой жестких конеч-
ных точек – IMPROVE-IT (Improved 
Reduction of Outcomes: Vytorin Effi  -
cacy International Trial), SHARP (Study 
of Heart and Renal Protection), AIM-
HIGH (Atherothrombosis Interven-
tion in Metabolic Syndrome with Low 
HDL/High Triglycerides and Impact 
on Global Health Outcomes), HPS2-
THRIVE (Heart Protection Study 2: 
Treatment of HDL to Reduce the Inci-
dence of Vascular Events) – позволят 
дать ответ на вопрос об эффектив-
ности и возможных преимуществах 
изучаемых классов препаратов и 
стратегий лечения.
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Антитромботическое лечение 
в кардиологии: возможность 
использования новых средств 
и новых подходов к терапии

аряду с результатами 
крупных исследований 
среди новостей оказы-

ваются и изменения рекоменда-
тельных документов. 

ДополНеНие 
К аМериКаНСКоМУ 

рУКовоДСтвУ 
по леЧеНиЮ БолЬНыХ оиМ 

С поДЪеМаМи ST
В ноябре 2009 г. американские 

Ассоциация сердца, Коллегия кар-
диологов и Общество по сердечно-
сосудистой ангиографии и вмеша-
тельствам выпустили обновление 
руководства по лечению больных 
острым инфарктом миокарда 
(ОИМ) с подъемами ST (1). В оче-
редном документе отражено от-
ношение экспертов к результатам 
исследований, появившихся после 

предыдущего обновления (2007), 
но без учета результатов наиболее 
«свежих» исследований, представ-
ленных во второй половине 2009 г. 
Изменения касаются и антитромбо-
тического лечения. 

Среди ключевых моментов этого 
документа – появление прямого 
ингибитора тромбина бивалируди-
на как антикоагулянта, используе-
мого при первичном чрескожном 
коронарном вмешательстве (ЧКВ) 
(класс доказательств I, уровень B), 
особенно у больных с высоким ри-
ском кровотечений (класс IIa, уро-
вень B). Данное дополнение – пер-
вый рекомендательный документ, 
допускающий применение вместо 
клопидогреля нового тиенопири-
дина – празугреля. 

Кроме того, в дополнение к дей-
ствующим рекомендациям уточ-
нены детали использования кло-
пидогреля, расширены сроки при-
менения тиенопиридинов (кло-
пидогреля или празугреля) после 
коронарного стентирования: до 12 
месяцев после установки простого 
металлического стента (класс I, уро-
вень B) и более 15 месяцев после 
имплантации стента, выделяющего 
лекарства (класс IIb, уровень C). 

К сожалению, при создании лю-
бых рекомендательных документов 
время, затраченное на многократ-
ное экспертное «взвешивание» и 
обсуждение новых данных, доста-
точно велико. И даже при очень 
оперативных сборе и обработке 
данных эта задержка ведет к тому, 
что публикация документа, как 
правило, совпадает и даже отстает 
от появления новой информации, 

делающей некоторые положения 
руководства устаревшими уже в 
момент их появления.

Наиболее значимыми событиями 
2009 года в области антитромботи-
ческих вмешательств следует при-
знать достижения в профилактике 
эмболических осложнений и пре-
жде всего ишемического инсульта у 
больных с мерцательной аритмией 
и появление новых антитромбо-
цитарных средств и новых подхо-
дов к применению уже известных 
средств этого класса у больных с 
острыми коронарными синдрома-
ми (ОКС). 

иССлеДоваНие RE-LY: 
НайДеНа алЬтерНатива 

варФариНУ
Без сомнений, новостью номер 

один следует считать результаты 
исследования RE-LY (2), в которых 
выявлена потенциальная замена 
антагонистам витамина К, пре-
жде всего варфарину, многие годы 
являвшимся безальтернативным 
средством предотвращения тром-
боэмболических осложнений у 
больных с мерцательной аритмией. 
До 2009 г. общепризнанным было 
не только преимущество варфа-
рина перед другими доступными к 
этому времени вмешательствами, 
но и неизбежное при применении 
непрямых антикоагулянтов увели-
чение риска геморрагических со-
бытий, в том числе крупных и угро-
жающих жизни. На практике менее 
половины больных с мерцательной 
аритмией, имеющих показания к 
антикоагулянтной терапии, полу-
чают варфарин или его аналоги. 

Н

С Т А Н Д А Р Т Ы  Л Е Ч Е Н И Я

О.В. АВЕРКОВ, 
Ж.Д. КОБАЛАВА  

РУДН, Москва

Антитромботические медикаментозные 
вмешательства, являющиеся неотъемлемым 

элементом лечения многих заболеваний сердца, 
считаются обоюдоострым оружием. Наряду с 

уменьшением риска неблагоприятных событий, 
связных с тромбозом, применение их сопряжено 

с увеличением риска кровотечений. Основу 
широко применяемого медикаментозного 

антитромботического лечения составляют 
антикоагулянты и средства, направленные 

на ослабление активности тромбоцитов. 
Ежегодно десятки тысяч больных принимают 

участие в оценке эффективности и 
безопасности новых антитромботических 

средств и новых подходов к использованию уже 
одобренных к применению препаратов.
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Главным ограничением широкого 
применения варфарина и других 
препаратов этого класса, наряду с 
обоснованной боязнью кровоте-
чений, является сложность их ис-
пользования, обусловленная выра-
женной вариабельностью индиви-
дуального ответа больного, узким 
«терапевтическим интервалом» 
основного действия препарата, не-
обходимостью в достаточно частом 
коагулологическом контроле для 
обеспечения эффективности и без-
опасности лечения, многочислен-
ными лекарственными и пищевыми 
взаимодействиями. Большинства 
этих недостатков лишен дабига-
тран, прямой ингибитор тромбина, 
предназначенный, как и непрямые 
антикоагулянты, для приема внутрь 
и уже имеющий доказательства це-
лесообразности его применения в 
профилактике венозных тромбо-
эмболий в травматологии и орто-
педии.

В исследовании RE-LY (Randomized 
Evaluation of Long-term anticoagu-

lant therapY – «Рандомизирован-
ная оценка длительной антикоагу-
лянтной терапии»), задуманным с 
использованием гипотезы демон-
страции не-превосходства (non-
inferiority), или равенства, сравни-
ваемых вмешательств, с декабря 
2005 г. включено 18113 пациентов с 
мерцательной аритмией и высоким 
или умеренным риском инсуль-
та. Они были рандомизированы в 
три группы. В одной из них боль-
ным открыто (без «ослепления» и 
плацебо-контроля) подбиралась и 
поддерживалась доза варфарина с 
целевым значением международ-
ного нормализованного отношения 
(МНО) от 2 до 3. В двух других боль-
ным «вслепую» назначалась одна 
из двух, отобранных на основании 
более ранних исследований, доз 
дабигатрана: 110 мг 2 раза в день 
или 150 мг 2 раза в день. Медиана 
продолжительности лечения и на-
блюдения составила 2 года. Основ-
ными событиями, частоту которых 
сравнивали в изучавшихся группах 

больных, были выбраны инсульт 
и системные (артериальные) эм-
болии. Кроме того, сопоставляли 
частоту кровотечений, в том чис-
ле внутричерепных, и некоторых 
других событий, среди которых 
инфаркт миокарда и смертельные 
исходы.

Ежегодная частота инсульта и/
или системных эмболий составила 
1,69% в группе варфарина; 1,53% в 
группе меньшей дозы дабигатрана 
и 1,11% в группе больных, получав-
ших дабигатран в дозе 150 мг 2 раза 
в день. Полупроцентное абсолют-
ное преимущество большей дозы 
дабигатрана перед варфарином 
оказалось статистически значи-
мым: относительный риск составил 
0,66 с 95% доверительным интерва-
лом от 0,53 до 0,82 и, исходя из ги-
потезы превосходства, значением 
p < 0,001. Меньшая доза дабигатра-
на не уступала варфарину: относи-
тельный риск составил 0,91 с 95% 
доверительным интервалом от 0,74 
до 1,11 (p < 0,001, исходя из гипоте-



зы не-превосходства). 
Дабигатран, используемый без 

какого-либо коагулологическо-
го контроля, имел преимущество 
перед дозируемым по результатам 
определения МНО варфарином не 
только с позиций профилактики 
эмболических осложнений (рису-
нок 1), но и с позиций геморраги-
ческой безопасности: ежегодная 
частота крупных кровотечений со-
ставила 3,36% в группе варфарина, 
2,71% в группе 110 мг дабигатрана 
(p = 0,003) и 3,11% на фоне 150 мг 
дабигатрана (p = 0,31). Ежегодная 
частота геморрагических инсультов 
составила 0,38%, 0,12% (p < 0,001) 
и 0,10% (p < 0,001) соответственно 
(рисунок 2). 

Важным итогом исследования ока-
залась заметная, хотя и недостовер-
ная с позиций статистики, разница 
в частоте смертельных исходов. За 

каждый год наблюдения умирали 
4,13% больных в группе варфарина, 
3,75% в группе дабигатрана 110 мг 
(p = 0,13) и 3,64% в группе дабига-
трана 150 мг (p = 0,051). 

Таким образом, применение мень-
шей дозы дабигатрана в сравнении 
с использованием варфарина у 
больных мерцательной аритмией 
сопровождалось сходной частотой 
инсультов и эмболий, но несло с 
собой меньшую угрозу геморра-
гических осложнений, включая 
меньший риск внутричерепных 
кровоизлияний. Использование 
большей дозы дабигатрана (150 мг 
2 раза в день) вело к наименьшему 
риску инсульта и эмболий (в срав-
нении с варфарином и дозой да-
бигатрана в 110 мг 2 раза в день) и 
формально не имело преимуществ 
по частоте крупных кровотечений 
перед варфарином: относительный 
риск желудочно-кишечных кро-
вотечений увеличивался на 50% 
(p < 0,001), но одновременно с этим 
достоверно меньшей, чем в группе 
варфарина, была частота угрожаю-
щих жизни и внутричерепных кро-
вотечений. 

Таким образом, в одном исследо-
вании были найдены более эффек-
тивный и более безопасный под-
ходы к профилактике тромбоэмбо-
лических осложнений у больных с 
мерцательной аритмией (большая 
и меньшая дозы дабигатрана со-
ответственно), что, без сомнений, 
расширяет возможности адаптации 
адекватной антикоагулянтной те-
рапии к индивидуальным особен-
ностям больного. 

Не следует забывать и о том, что 
применение дабигатрана не тре-
бует контроля за коагуолологиче-
скими показателями. Последнее 
создает условия для более широ-
кого применения антикоагулянта 
за счет присоединения его к лече-
нию больных, у которых измене-
ние дозы варфарина на основании 
регулярного определения МНО не 
представляется возможным. Среди 
возможных ограничений широкого 
и длительного применения даби-
гатрана в России может оказаться 
стоимость препарата. Дабигатран, 
в отличие от варфарина, требует 

приема 2 раза в день, что, наряду 
с более частым развитием призна-
ков диспепсии и большей частотой 
преждевременного прекращения 
приема препарата, зарегистриро-
ванными в исследовании RE-LY, мо-
жет существенно повлиять на ком-
плаентность больных. 

Следует вспомнить, что предше-
ственник дабигатрана – ксимелага-
тран уже получал одобрение для 
применения его у больных с мер-
цательной аритмией на основании 
результатов исследований, в кото-
рых он сравнивался с варфарином. 
Ксимелагатран был даже зареги-
стрирован в России. Через очень 
короткое время он был отозван с 
рынка из-за появившихся сообще-
ний о его гепатотоксичности, вклю-
чая случаи, угрожающие жизни 
больных. В исследованиях, ставших 
основаниями для регистрации кси-
мелагатрана, угроза потенциаль-
ной гепатотоксичности проявля-
лась в лабораторных данных в виде 
заметного повышения активности 
трансаминаз у существенной части 
больных. Для осознания реальных 
последствий этого лабораторно-
го феномена потребовался выход 
препарата на рынок. 

В обсуждаемом исследовании RE-
LY на основании регулярной оцен-
ки активности печеночных транс-
аминаз не было получено указаний 
на гепатотоксичность дабигатрана. 
Некоторые эксперты считают, что 
достаточно короткая длительность 
лечения (2 года) не дает оснований 
говорить о долгосрочной безопас-
ности в отношении печеночных эф-
фектов дабигатрана. Среди других 
«слабых мест» в замысле и резуль-
татах исследования Re-LY: откры-
тое, а не ослепленное, сравнение 
варфарина и дабигатрана, а также 
требующая внятного объяснения 
большая, чем при использовании 
варфарина, частота развития ин-
фаркта миокарда в каждой из групп 
больных, получавших дабигатран. 

Как бы то ни было в будущем, 
результаты исследования RE-LY 
впервые за много лет обозначи-
ли возможность использования у 
больных мерцательной аритмией 
альтернативного непрямым анти-
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Рисунок 1. Ишемический/неопределенный 
инсульт в исследовании RE-LY 

(ОР – относительный риск, ДИ – доверительный интервал)

Рисунок 2. Геморрагический инсульт в 
исследовании RE-LY 

(ОР – относительный риск, ДИ – доверительный интервал)
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коагулянтам антитромботического 
средства. Выявленные преиму-
щества дабигатрана перед варфа-
рином, а не равенство этих двух 
средств, как это предусматрива-
лось первоначальным замыслом 
испытания RE-LY, существенно 
усложнили жизнь организаторам 
других, еще продолжающихся ис-
следований по сравнению новых 
антикоагулянтов с варфарином у 
этой категории больных. 

Эти сложности распространяют-
ся прежде всего на испытания пе-
роральных ингибиторов десятого 
фактора (апиксабана и риварокса-
бана), изучение которых с участием 
многих тысяч больных проходит в 
исследованиях с использованием 
гипотезы non-inferiority. В случае 
подтверждения этой гипотезы от-
сутствие преимуществ этих средств 
перед варфарином на уровне эф-
фективности и безопасности, за-
ведомо более высокая, чем у вар-
фарина, стоимость и наличие на 
рынке средства с уже доказанными 
преимуществами (дабигатран) соз-
даст серьезные трудности с внедре-
нием этих новых антикоагулянтов в 
реальную практику. Вероятность 
возникновения подобных трудно-
стей достаточно велика, несмотря 
на большую, чем у варфарина, про-
стоту применения новых средств 
(фикисрованные, как и у дабигатра-
на, дозы, отсутствие необходимо-
сти в коагулологическом контро-
ле): разрешающие инстанции могут 
потребовать от производителей 
проведения новых исследований 
по сравнению этих средств с даби-
гатраном. 

иССлеДоваНие PLATO: 
еЩе оДНа потеНциалЬНаЯ 

заМеНа КлопиДогрелЯ 
при оКС

Следующей по значимости ново-
стью антитромботического лечения 
в 2009 г. следует признать результа-
ты исследования PLATO (PLAtelet 
inhibiTion and patient Outcomes  – 
«Подавление тромбоцитов и ис-
ходы (наблюдения) у больных») (3), 
выполненного у больных ОКС. В 
нем предпринята весьма успешная 
попытка потеснить еще один обще-

признанный антитромботический 
препарат – клопидогрел, безого-
ворочно входящий в современные 
стандарты лечения больных с лю-
бым вариантом и любой стратегией 
ведения больных ОКС. В качестве 
средства, призванного заменить 
клопидогрел, в данном исследова-
нии выбран тикагрелор. Тикагре-
лор – новый антитромбоцитарный 
препарат, являющийся, как и кло-
пидогрел, ингибитором тромбоци-
тарных P2Y12-рецепторов к адено-
зиндифосфату, но отличающийся 
от него прямой (без образования 
активного метаболита путем пече-
ночного метаболизма) и обратимой 
блокадой рецептора. Эти различия, 
по данным исследований, предше-
ствовавших PLATO, позволяют до-
биваться более быстрого и более 
выраженного, чем у стандартных 
доз клопидогреля, подавления ак-
тивности тромбоцитов с возможно-
стью более быстрого прекращения 
действия препарата в случае раз-
вития кровотечения или ситуации с 
высоким риском кровотечения. 

Последний факт особенно актуа-
лен для больных ОКС, подвергае-
мых экстренным операциям шун-
тирования коронарных артерий. 
В исследовании PLATO 18624 боль-
ные, госпитализированные с ОКС 
(с подъемами или без подъемов 
сегмента ST), с использованием  
двойного слепого метода и ран-
домизации были разделены на 2 
группы. В одной из них применя-
лось стандартное лечение, частью 
которого был клопидогрел (300 
мг нагрузочная доза для большин-
ства больных, затем 75 мг в сутки), 
в другой вместо клопидогреля ис-
пользовался тикагрелор (180 мг на-
грузочная доза, затем 90 мг 2 раза 
в сутки). Длительность сравнения 
– 12 месяцев. Основная конечная 
точка наблюдения, как это чаще 
всего принято в подобных исследо-
ваниях, была составной и включа-
ла смерть от сердечно-сосудистых 
причин, инфаркт миокарда или 
инсульт. В итоге исследования сум-
марная частота этих событий соста-
вила 9,8% у получавших тикагрелор 
и 11,7% у получавших клопидогрел 
(отношение рисков 0,84; 95% дове-

рительный интервал 0,77 до 0,92; p 
< 0,001). 

Анализ по предопределенным до 
начала исследования дополнитель-
ным конечным точкам наблюдения 
выявил другие достоверные отли-
чия, включая разницу по частоте 
инфаркта миокарда (5,8% в группе 
тикагрелора против 6,9% в группе 
клопидогреля, p = 0,005), смерти от 
сердечно-сосудистых причин (4,0% 
против 5,1%, p = 0,001), но без до-
стоверных различий в частоте ин-
сульта (1,5% против 1,3%, p = 0,22). 
Наиболее убедительным аргумен-
том в пользу тикагрелора следует 
считать меньшую частоту случаев 
смерти от любой причины (4,5% в 
группе тикагрелора против 5,9% 
в группе клопидогреля; p < 0,001). 
На современном этапе абсолют-
ное снижение смертности на 1,5% 
можно признать уникальным, учи-
тывая, что зарегистрировано оно в 
условиях сравнения не с плацебо, а 
с активным лечением, считавшимся 
на момент проведения исследова-
ния стандартом оказания помощи 
больным ОКС. 

Примечательно, что снижение 
риска ишемических событий с по-
мощью тикагрелора было достиг-
нуто без статистически значимого 
увеличения риска крупных гемор-
рагических осложнений (11,6% в 
группе тикагрелора и 11,2% в груп-
пе клопидогреля; p = 0,43) (рисунок 
3). Более детальный анализ наибо-
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Рисунок 3. Кривая Каплан–Майера, оценивающая 
время до первого события (объединены 

сердечно-сосудистая смерть, инфаркт миокарда 
и инсульт) в исследовании PLATO

(ОР – относительный риск, ДИ – доверительный интервал)
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лее тяжелых кровотечений остав-
ляет двойственное впечатление 
о геморрагической безопасности 
тикагрелора. С одной стороны, его 
применение сопровождалось не-
сколько большей частотой внутри-
черепных кровотечений (26 случа-
ев – 0,3% против 14 случаев – 0,2% в 
группе клопидогреля, p = 0,06), при 
этом разница по числу смертель-
ных внутричерепных кровотечений 
была десятикратной и статистиче-
ски значимой (11 случаев – 0,1% в 
группе тикагрелора и только 1 слу-
чай – 0,01% в группе клопидогреля, 
p  =  0,02). Преимущество клопидо-
греля перед тикагрелором по этому 
крайне важному показателю с лих-
вой компенсировалось существен-
но большей частотой смертельных 
кровотечений других локализаций 
(9 – 0,1% в группе тикагрелора и 
21 – 0,3% в группе клопидогреля; 
p = 0,03). Использование тикагре-
лора сопровождалось достоверно 
большей частотой крупных кро-
вотечений, не связанных с опера-
циями коронарного шунтирования 
(4,5% в группе тикагрелора и 3,8%, 
p = 0,03). 

Несмотря на очевидное преиму-
щество тикагрелора на уровне 
основной конечной точки исследо-
вания, ряд результатов PLATO тре-
бует прояснения. Так, в этом круп-
ном исследовании подтвердилась 
способность тикагрелора вызывать 
одышку, ставшую основанием для 
прекращения лечения в 0,9% слу-
чаев (0,1% в группе клопидогреля). 
В субисследовании с суточным мо-
ниторированием ЭКГ по Холтеру 
подтвердилась отмеченная ранее 
более высокая частота возникнове-
ния пауз в работе желудочков серд-
ца: паузы длительностью более 3 с 
встречались на первой неделе ис-
следования у 5,8% больных в груп-
пе тикагрелора и у 3,6% больных в 
группе клопидогреля (p = 0,01). До-
стоверных различий между срав-
ниваемыми группами в частоте по-
добных пауз на 30-й день лечения 
не отмечено. К настоящему време-
ни нет никаких внятных объясне-
ний для подобных эффектов тика-
грелора, равно как и отмеченным 
в ходе исследования большим, чем 

в группе клопидогреля, уровням 
креатинина и мочевой кислоты. 

Отдельных объяснений может по-
требовать целый ряд статистически 
значимых взаимодействий, выяв-
ленных при анализе подгрупп: на 
уровне основной конечной точки 
исследования тикагрелор не имел 
преимущества перед клопидо-
грелем у больных, не получавших 
гиполипидемической терапии, у 
больных с массой тела меньше ме-
дианы (значение p для взаимодей-
ствия с основным эффектом в обо-
их случаях равно 0,04). Интересны 
и региональные различия в срав-
нении эффективности тикагрело-
ра и клопидогреля: преимущество 
тикагрелора перед клопидогрелем 
было сходным с результатами ис-
следования в целом в таких регио-
нальных объединениях, как Азия и 
Австралия, Южная и Центральная 
Америка, Европа, Ближний Восток 
и Африка. На территории Северной 
Америки (в США и Канаде) тикагре-
лор не только не имел преимуществ 
перед клипидогрелем, но и заметно 
уступал ему. Относительная частота 
событий основной конечной точки 
в сравниваемых группах в этой ча-
сти света была на 25% выше в груп-
пе тикагрелора, чем в группе кло-
пидогреля (11,9% в группе тикагре-
лора и 9,6% в группе клопидогреля, 
p = 0,05 для взаимодействия основ-
ного эффекта с «регионами»). Этот 
факт может создать серьезные пре-
пятствия для одобрения тикагрело-
ра в США, а значит, и во многих дру-
гих странах, разрешительные орга-
ны которых действуют с оглядкой 
на решения FDA. Как бы то ни было, 
важнейшим итогом исследования 
PLATO является статистически зна-
чимое и очень убедительное (на 
уровне абсолютных значений) сни-
жение общей смертности при ис-
пользовании у больных ОКС ново-
го антитромбоцитарного средства 
тикагрелора. При использовании 
результатов исследования PLATO 
на практике (в случае одобрения) 
не следует забывать, что они при-
менимы только к больным, соответ-
ствующим критериям включения в 
исследование. Это означает, что нет 
и в обозримом будущем не будет 

оснований для применения тика-
грелора у больных ОКС с подъемом 
сегмента ST, повергнутых тромбо-
литической терапии и не получив-
ших реперфузионного вмешатель-
ства, так как в исследование PLATO 
включались исключительно боль-
ные ОКС с подъемом сегмента ST, 
планируемые для первичного вну-
трикоронарного вмешательства.

иССлеДоваНие 
CURRENT-OASIS-7: поиСК 

оптиМалЬНыХ Доз 
аСпириНа и КлопиДогрелЯ 

ДлЯ БолЬНыХ С оКС
В качестве значимой новости 

2009 года в антитромботическом 
лечении в кардиологии следует 
рассмотреть и долгожданные ре-
зультаты исследования CURRENT-
OASIS-7, не имевшего своей целью 
изучение эффектов новых средств, 
но предназначенного расставить 
точки над i в вопросах дозирования 
двух основных антитромбоцитар-
ных средств, широко используемых 
в лечении ОКС: аспирина и клопи-
догреля. Насколько это удалось, 
станет ясно из последующего из-
ложения основных результатов ис-
следования. 

Исследование CURRENT OASIS-7 
(Clopidogrel Optimal Loading Dose 
Usage to Reduce Recurrent Events/
Optimal Antiplatelet Strategy for 
Interventions – «Применение опти-
мальной нагрузочной дозы кло-
пидогреля для уменьшения по-
вторных событий / Оптимальная 
антитромбоцитарная стратегия для 
вмешательств») является одним из 
крупнейших (n = 25087) в истории 
изучения антитромбоцитарных 
средств. Предпосылками для его 
выполнения стали результаты не-
которых клинико-лабораторных 
исследований, показавших, что ис-
пользование клопидогреля в дозе, 
большей, чем стандартная (300 мг 
начальная, далее 75 мг/сут.), влечет 
за собой большее подавление ак-
тивности тромбоцитов и уменьша-
ет долю больных, «резистентных» 
к антитромбоцитарным эффектам 
клопидогреля. Клинические дан-
ные, подтверждающие эту гипотезу, 
были малоубедительными, в основ-
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Таблица 1. Результаты CURRENT-OASIS-7: сравнение эффективности 
стандартной и удвоенной доз клопидогреля (основная конечная точка и ее 

составляющие) (5)
Конечные точки / подгруппы Стандартная доза клопидогреля Клопидогрел в двойной дозе Отношение рисков (95% ДИ)

Сердечно-сосудистая смерть, инфаркт миокарда и инсульт
Все больные (n = 25087) 4,4 4,2 0,95 (0,84-1,07)
Больные с ЧКВ (n = 17232) 4,5 3,9 0,85 (0,74-0,99)
Больные без ЧКВ (n = 7855) 4,2 4,9 1,17 (0,95-1,44)

Инфаркт миокарда
Все больные 2,2 1,9 0,86 (0,73-1,03)
Больные с ЧКВ 2,6 2,0 0,78 (0,64-0,95)
Больные без ЧКВ 1,4 1,7 1,25 (0,87-1,79)

Сердечно-сосудистая смерть
Все больные 2,2 2,1 0,96 (0,81-1,14)
Больные с ЧКВ 1,9 1,9 0,96 (0,77-1,19)
Больные без ЧКВ 2,8 2,7 0,96 (0,74-1,26)

Инсульт
Все больные 0,5 0,5 0,99 (0,70-1,39)
Больные с ЧКВ 0,4 0,4 0,88 (0,55-1,41)
Больные без ЧКВ 0,8 0,9 1,11 (0,68-1,82)
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ном из-за небольшого числа боль-
ных, участвовавших в исследовани-
ях с высокими дозами клопидогре-
ля. Это не помешало экспертам сра-
зу нескольких научных сообществ 
еще в 2007 году рекомендовать 
высокую нагрузочную дозу клопи-
догреля для применения ее в связи 
с неотложными внутрикоронар-
ными вмешательствами у больных 
ОКС. Представители основного 
производителя клопидогреля, как 
и некоторые из экспертов, стоящих 
на позициях доказательной меди-
цины, советовали воздерживаться 
от использования подобных доз 
до получения результатов крупных 
исследований, подтверждающих 
эффективность и безопасность по-
добного дозирования клопидогре-
ля. 

Результаты исследования CUR-
RENT-OASIS-7, посвященного в 
основной своей части проверке 
гипотезы о превосходстве высокой 
дозы клопидогреля (600 мг нагру-
зочная доза с последующим крат-
косрочным применением 150 мг/
сут.) были впервые представлены 
на Конгрессе Европейского кардио-
логического общества 2009 года и к 
моменту написания данной статьи 
еще не опубликованы. Согласно 
замыслу исследования, больные 
ОКС в рамках ранней инвазивной 
стратегии были рандомизированы 
к высокой дозе клопидогреля и по-
лучали нагрузочную дозу препара-
та в 600 мг, после которой в течение 
следующих 7 дней клопидогрел в 
дозе 150 мг/сут., а затем до 30-го 
дня по 75 мг/сут. Больные, рандо-
мизированные к получению клопи-
догреля по стандартной схеме, по-
сле нагрузочной дозы 300 мг в те-
чение 30 дней принимали препарат 
в дозе 75 мг/сут. Кроме того, в этом 
исследовании была предпринята 
попытка разрешить давно суще-
ствующий спор об эффективности 
и безопасности общепризнанных 
и так называемых «американских» 
доз аспирина у больных ОКС. В свя-
зи с этим в CURRENT OASIS-7 рандо-
мизировано, но открыто сравнива-
лись два подхода к использованию 
аспирина – в обычных рекомен-
дуемых (75-100 мг) и более высоких 

(300-325 мг) дозах.
С позиций доказательной меди-

цины результаты CURRENT-OASIS-7 
следует трактовать как отрицатель-
ные для бóльших доз клопидогреля 
и аспирина. В исследовании в це-
лом различий между результатами 
у больных, получавших стандарт-
ные и более высокие нагрузочную 
и поддерживающую дозы клопи-
догреля, не было. Как и следовало 
ожидать, существенная доля боль-
ных (30%), получивших большую 
или стандартную нагрузочную дозу 
клопидогреля в рамках исследова-
ния в ожидании коронарографии 
и возможного чрескожного коро-
нарного вмешательства (ЧКВ), это-
му вмешательству повергнута не 
была, так как не нуждалась в нем 
либо из-за отсутствия субстрата для 
вмешательства, либо из-за наличия 
оснований для выполнения шунти-
рующей операции. Именно в этой 
подгруппе больных отсутствовали 
указания на преимущество удво-
енной дозы клопидогреля перед 
стандартной (таблица 1). Основные 
организаторы исследования и ин-
терпретаторы его результатов соч-
ли возможным, несмотря на то что 
это противоречило начальному за-
мыслу исследования (4), в качестве 
основного результата исследова-
ния рассматривать данные, полу-

ченные при сравнении разных доз 
клопидогреля в подгруппе боль-
ных, подвергнутых ЧКВ (рисунок 4). 

В этой достаточно многочислен-
ной группе (n = 17232) применение 
двойных нагрузочной и поддержи-
вающей доз клопидогреля привело 
к достоверному снижению на 15% 
суммы событий, составлявших пер-
вичную конечную точку исследова-
ния (сердечно-сосудистая смерть, 
инфаркт миокарда или инсульт), 
снижением на 22% риска инфаркта 
миокарда (см. таблицу 1) и на 42% – 
риска определенного тромбоза 
стента.

www.webmed.ru в кардиологии и ангиологии 

Рисунок 4. Сравнение доз клопидогреля в 
исследовании CURRENT-OASIS7: главная конечная 

точка у больных ОКС, подвергнутых ЧКВ 
(ИМ – инфаркт миокарда, ОСР – относительное снижение риска, 

ОР – относительный риск, ДИ – доверительный интервал)
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Таблица 2. Кровотечения при сравнении режимов дозирования клопидогреля 
у больных, подвергнутых ЧКВ, в исследовании CURRENT-OASIS-7 (5)

Геморрагические осложнения Стандартная доза клопидогреля (n = 8684) Клопидогрел в двойной дозе (n = 8548) Отношение рисков (95% ДИ)
Крупное кровотечение по классификации TIMI 0,5% 0,5% 1,06 (0,70-1,61)
Крупное кровотечение по классификации CURRENT 1,1% 1,6% 1,44 (1,11-1,86)
Тяжелое кровотечение по классификации CURRENT 0,8% 1,1% 1,39 (1,02-1,90)
Кровотечение, приведшее к смерти 0,15 0,07% 0,47 (0,18-1,23)
Внутричерепное кровотечение 0,035 0,046 1,35 (0,30-6,04)
Трансфузия эритроцитов > 2 доз 0,91 1,35 1,49 (1,11-1,98)
Крупное кровотечение, связанное с коронарным шунтированием 0,1 0,1 1,69 (0,61-4,7)

Применение удвоенной дозы кло-
пидогреля сопровождалось увели-
чением частоты крупных кровоте-
чений, оцениваемых по созданной 
в рамках исследования CURRENT-
OASIS-7 классификации, а также ро-
стом потребности в переливании 
препаратов крови (таблица 2).

Основной вывод, касающийся 
сравнения двух режимов дозирова-
ния клопидогреля, в исследовании 
CURRENT: удвоение нагрузочной 
дозы клопидогреля с последую-
щим краткосрочном удвоением его 
поддерживающей дозы у больных 
ОКС в рамках ранней инвазивной 
стратегии не сопровождается ста-
тистически значимым улучшением 
клинических результатов. 

В подгруппе больных, подвергну-
тых в рамках ранней инвазвиной 
стратегии ЧКВ, подобное дозиро-
вание клопидогреля, при сравне-
нии его со стандартным режимом, 
ведет к снижению риска крупных 
ишемических событий и тромбоза 
стента. Это снижение риска ишеми-
ческих событий достигается ценой 
увеличения риска крупных кро-
вотечений. Вполне очевидно, что 
именно этот режим будет призван 
отстаивать позиции клопидогреля 
в противостоянии с новыми анти-
агрегантами (тикагрелором, празу-
грелем и другими) если не в рамках 
исследований с прямым сравнени-
ем этих средств, то в рамках много-
численных дискуссий на эту тему.

Большое число больных, вклю-
ченных в исследование CURRENT, 
позволило выявить ряд статистиче-
ски значимых взаимодействий на 
уровне анализа подгрупп. Первое 
и главное для этого исследования 
взаимодействие на уровне под-
групп больных, подвергнутых и не 
подвергнутых ЧКВ, фактически из-

ложено и в какой-то мере обсужде-
но выше. В исследовании, задуман-
ном с применением факториала 
2 × 2, нельзя отмести различия в 
эффектах удвоенной дозы клопи-
догреля в зависимости от исполь-
зовавшейся в рандомизированном 
режиме дозы аспирина. Оказалось, 
что удвоенная доза клопидогреля 
оказывает выявленное в подгруппе 
больных, подвергнутых ЧКВ, поло-
жительное влияние на суммарный 
риск основных ишемических собы-
тий только в присутствии большей 
(из двух сравниваемых) доз аспири-
на (рисунок 5). 

Взаимодействие доз аспирина 
с эффектами сравниваемых доз 
клопидогреля было статистически 
значимым, но интерпретаторы по-
лученных результатов сочли его 
несущественным, так как подобное 
взаимодействие отсутствовало на 
уровне другой, более чувствитель-
ной, по их мнению, вторичной ко-
нечной точки наблюдения – часто-
те тромбозов стента (рисунок 6) и 
суммы случаев тромбоза стентов и 
инфарктов миокарда. 

Еще одно статистически значи-
мое взаимодействие не удалось 
отмести и на этом уровне. Оказа-
лось, что удвоенная доза клопидо-
греля имеет преимущество перед 
стандартной исключительно в под-
группе курящих на момент вклю-
чения в исследование больных. 
На уровне некурящих больных 
ОКС, а таковых в данном анализе 
было абсолютное большинство 
(10845 из 17232 подвергнутых 
ЧКВ), преимущество удвоенной 
дозы отсутствовало. Это взаимо-
действие подкреплено не только 
статистическими данными, но и 
результатами подобного анализа в 
ранее выполненных исследовани-
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Рисунок 5. Частота неблагоприятных исходов 
(главная конечная точка) при сравнении 

разных доз клопидогреля и аспирина и их 
сочетания у больных ОКС, подвергнутых ЧКВ, 

в исследовании CURRENT-OASIS-7  
(КЛОП – клопидогрел, АСП – аспирин, ОР – относительный 

риск, p int – статистическая значимость для взаимодействия 
(однонаправленности результата на уровне подгрупп и 

основного результата)

Рисунок 6. Частота тромбоза стентов при 
сравнении разных доз клопидогреля и аспирина 

и их сочетания у больных ОКС, подвергнутых 
ЧКВ, в исследовании CURRENT-OASIS-7   

(КЛОП – клопидогрел, АСП – аспирин, ОР – относительный 
риск, p int – статистическая значимость для взаимодействия 

(однонаправленности результата на уровне подгрупп и 
основного результата)
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Таблица 3. Результаты сравнения доз аспирина в исследовании CURRENT-OASIS-7: 
основные события и кровотечения (5)

События Аспирин 75-100 мг Аспирин 300-325 мг Отношение рисков (95% ДИ)
Сердечно-сосудистая смерть, ИМ и инсульт (n = 25087) 4,4 4,2 0,96 (0,85-1,08)
Больные с ЧКВ (n = 17232) 4,2 4,1 0,98 (0,84-1,13)
Больные без ЧКВ (n = 7855) 4,7 4,4 0,92 (0,75-1,14)
Тромбоз стента 2,1 1,9 0,91 (0,73-1,12)
Крупные кровотечения по TIMI 1,03 0,97 0,94 (0,73-1,21)
Крупные кровотечения по классификации CURRENT 2,3 2,3 0,99 (0,84-1,17)
Тяжелые кровотечения по классификации CURRENT 1,7 1,7 1,00 (0,83-1,21)
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ях, составляющих доказательную 
базу стандартного режима дози-
рования клопидогреля: польза от 
его использования отсутствовала 
в подгруппе некурящих в исследо-
ваниях CREDO и CLARITY-TIMI28.

Результаты второй части ис-
следования CURRENT, посвящен-
ные открытому сравнению двух 
доз аспирина, на первый взгляд, 
однозначны и указывают на не-
целесообразность использования 
большей дозы: в исследовании не 
было обнаружено статистически 
значимых различий по эффектив-
ности или по частоте кровотече-
ний при применении аспирина в 
дозах 75-100 мг и 300-325 мг (та-
блица 3). С другой стороны, боль-
шая доза была ничем не хуже ре-
комендуемой низкой. Более того, 
при беглом взгляде на таблицу 
3 обращает внимание стойкая 
тенденция к меньшему числу не-
благоприятных исходов именно 
в группе большей дозы (даже по 
частоте крупных кровотечений по 
ТIMI). Примечательно, что своего 
максимума эта тенденция, пред-
ставляющаяся в графическом виде 
очень внушительной, достигла на 
уровне самого важного показате-
ля эффективности и безопасности 
вмешательства – сравнения общей 
смертности в двух группах аспири-
на (рисунок 7). Эти данные, наряду 
с информацией о бесполезности 
удвоенной дозы клопидогреля на 
фоне стандартной (низкой) дозы 
аспирина, полученной в этом же 
исследовании, оставляют шанс 
на существование для большей 
дозы аспирина, особенно там, 
где эта доза была популярной 
до завершения исследования 
CURRENT-OASIS-7.

иССлеДоваНиЯ CHAMPION-
PCI и CHAMPION-PLATFORM: 
провал КаНгрелора или 

НеУДаЧНый заМыСел 
иССлеДоваНий?

Кангрелор, как и тикагрелор, явля-
ясь мощным, нетиенопиридиновым 
блокатором P2Y12 рецепторов тром-
боцитов, предполагает наличие 
нескольких уникальных особенно-
стей, среди которых возможность 
парентерального (внутривенного) 
введения, обратимость действия 
и короткий период полужизни (от 
3 до 5 минут). Из-за отсутствия не-
обходимости в дополнительных 
превращениях после попадания в 
организм использование кангре-
лора предусматривает близкое к 
полному подавление активности 
тромбоцитов с очень быстрым 
наступлением этого эффекта. Из-
за того что антитромбоцитарное 
действие кангрелора может быть 
полностью устранено через 30-50 
минут после прекращения его вве-
дения, этот препарат может иметь 
преимущества у тех больных, у кого 
по данным коронароангиографии 
требуется быстрое подавление ак-
тивности тромбоцитов в связи с 
ЧКВ и у кого может потребоваться 
быстрое прекращение этого дей-
ствия (чаще всего при возникнове-
нии необходимости в экстренной 
шунтирующей операции).

Оценка кангрелора на ранних 
стадиях изучения выявила воз-
можность очень выраженного, бы-
строго и безопасного подавления 
активности тромбоцитов у больных 
с ОКС без подъемов ST, не подвер-
гавшихся ЧКВ (6, 7). Фармакодина-
мическое сравнительное исследо-
вание кангрелора и абциксимаба 
(блокатора гликопротеиновых IIb/

IIIa рецепторов тромбоцитов, ши-
роко используемого при ЧКВ с 
высоким риском осложнений) у 
больных, подвергнутых ЧКВ, по-
казало тенденцию к меньшей про-
должительности времени кровоте-
чения при использовании кангре-
лора. Дальнейшее изучение этого 
препарата происходило в рамках 
плацебо-контролируемых исследо-
ваний CHAMPION-PCI (Clinical Trial 
Comparing Cangrelor to Clopidogrel 
in Subjects Who Require Percuta-
neous Coronary Intervention) (8) и 
CHAMPION-PLATFORM (Clinical Trial 
Comparing Treatment with Cangrelor 
(in combination with usual care) to 
Usual Care, in Subject, who Require 
Percutaneous Coronary Intervention) 
(9). Оба исследования были прекра-
щены досрочно из-за низкой веро-
ятности статистически значимой 
демонстрации преимущества кан-
грелора перед лечением, обозна-
ченным как стандартное. В первом 
из них (CHAMPION-PCI) 8877 боль-
ных ОКС, планируемых для ЧКВ, 

www.webmed.ru в кардиологии и ангиологии 

Рисунок 7. Общая смертность при сравнении 
доз аспирина у больных ОКС в исследовании 

CURRENT-OASIS-7 
(ОР – относительный риск, ДИ – доверительный интервал)
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Э Ф

были рандомизированы к приме-
нению кангрелора (внутривенно с 
началом за 30 минут до процедуры 
и продолжением в течение двух ча-
сов после ЧКВ и применением по-
сле окончания инфузии 600 мг кло-
пидогреля внутрь) и к применению 
клопидогреля (600 мг внутрь за 30 
минут до ЧКВ). Внутрикоронарные 
вмешательства были выполнены у 
8716 больных. Несмотря на тенден-
цию к меньшей частоте развития 
второй конечной точки (смерти от 
всех причин, Q-инфаркта миокарда, 
реваскуляризации при выявлении 
ишемии), частота главной конеч-
ной точки (смерти от всех причин, 
все случаи инфаркта миокарда, 
реваскуляризации при выявлении 
ишемии) через 48 часов от начала 
лечения составила 7,1% в группе 
клопидогреля и 7,5% в группе кан-
грелора (отношение шансов 1,05, 
95% ДИ 0,88-1,24, p = 0,59). В группе 
кангрелора было больше крупных 
кровотечений (недостоверно по 
критериям ACUITY и TIMI), а число 
угрожающих жизни кровотечений 
(по критериям GUSTO) было прак-
тически одинаковым.

В более обнадеживающем ис-
следовании CHAMPION-PLATFORM 
5362 больных, в основном с ОКС 
без подъемов сегмента ST, ранее 
не получавших клопидогрел, были 
рандомизированы к применению 
кангрелора или плацебо во время 
выполнения ЧКВ с последующим 
применением 600 мг клопидогре-
ля у всех больных. Через 48 часов 
от начала лечения зарегистриро-
вана отчетливая тенденция к сни-
жению частоты главной конечной 

точки исследования (смерти от 
всех причин, все случаи инфаркта 
миокарда, реваскуляризации при 
выявлении ишемии) – 7% в группе 
кангрелора и 8% в группе плацебо 
(отношение шансов 0,87, 95% ДИ 
0,71-1,07, p = 0,17) и статистически 
значимое (трехкратное) снижение 
риска определенного тромбоза 
стента и общей смертности. В этом 
исследовании при использовании 
кангрелора отмечено существен-
ное увеличение риска крупных 
кровотечений (критерии ACUITY) и 
тенденция к большей частоте необ-
ходимости в переливании препара-
тов крови. 

Таким образом, оба исследования 
не выявили преимущества кангре-
лора на уровне главной конечной 
точки исследований. По мнению 
экспертов (10), одной из главных 
ошибок замысла исследований 
было применение клопидогреля 
не перед диагностической ангио-
графией, а перед или после ЧКВ, а 
кангрелора не сразу после диагно-
стической ангиографии (в ожида-
нии выбора шунтирующей или вну-
трисосудистой реваскуляризации), 
а непосредственно перед или во 
время ЧКВ. Изменение замысла по-
зволило бы оценить вклад быстрого 
прекращения антитромбоцитарно-
го действия препарата в снижение 
геморрагического риска в случае 
отказа от ЧКВ. Кроме того, критике 
подвергнута и продолжительность 
введения препарата. Высказано 
предположение, что более эффек-
тивной могла оказаться более про-
должительная инфузия кангрелора 
с постепенным снижением дозы. 

Тем не менее, в свете появления ти-
кагрелора и его успехов, большая 
часть преимуществ кангрелора вы-
глядит малоубедительной и буду-
щее этого препарата оценивается 
скептически (10).

заКлЮЧеНие 
Результаты крупных исследова-

ний в области антитромботической 
терапии, представленные в 2009 
году, демонстрируют прежде все-
го возможности по дальнейшему 
совершенствованию этой важной 
части лечения кардиологических 
больных. Наступление на стан-
дартные средства, составляющие 
существующий арсенал антитром-
ботических средств, оказалось 
успешным как в случае с длитель-
ной антикоагулянтной терапией 
при мерцательной аритмии (ис-
следование RE-LY), так и в случае с 
улучшением эффективности и без-
опасности лечения, направленного 
на подавление активности тромбо-
цитов у больных ОКС (в основном 
подвергаемых раннему инвазивно-
му лечению) (исследование PLATO). 
Для лекарств, представляющих 
действующие стандарты лечения, 
например аспирина и клопидогре-
ля, также существуют возможности 
по улучшению их эффективности, 
что в какой-то мере продемонстри-
ровано в результатах исследования 
CURRENT-OASIS-7. Для окончатель-
ного представления о возможно-
стях использования новых средств 
для лечения больных остается до-
ждаться информации об их стоимо-
сти, а также официальных одобре-
ния и регистрации.
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Таблица 1. Рекомендации по выбору лекарственных препаратов для лечения больных АГ (2008)
Класс препаратов Клинические ситуации в пользу применения Абсолютные противопоказания

Антагонисты кальция 
недигидропиридиновые

Стенокардия, атеросклероз сонных артерий, суправентрикулярная 
тахикардия, МС

Атриовентрикулярная блокада II-III степени, 
застойная сердечная недостаточность

Ингибиторы АПФ Застойная сердечная недостаточность, дисфункция левого желудочка, 
ИБС, нефропатии, протеинурия, профилактика мерцательной аритмии, МС

Беременность, гиперкалиемия, 
двусторонний стеноз почечных артерий

Блокаторы АТ1-
ангиотензиновых 
рецепторов

Гипертрофия левого желудочка, диабетическая нефропатия при СД типа 
2, диабетическая микроальбуминурия, протеинурия, кашель, вызванный 
иАПФ, ХСН, профилактика мерцательной аритмии, МС

Беременность, гиперкалиемия, 
двусторонний стеноз почечных артерий
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Блокаторы РААС 
в клинической практике: 
новые возможности применения 

нгибиторы АПФ давно 
применяются в клиниче-
ской практике. На про-

тяжении последнего десятилетия 
проведены многочисленные ис-
следования, в которых изучалась 
клиническая эффективность ин-
гибиторов АПФ при различных 
сердечно-сосудистых заболевани-
ях. Результаты этих исследований 
нашли отражение в отечественных 
рекомендациях, согласно которым 
ингибиторы АПФ рекомендовано 
применять у больных артериаль-
ной гипертонией, сердечной недо-
статочностью, острым и перенесен-
ным инфарктом миокарда и диабе-
тической нефропатией (1, 2). 

Что касается АРА, то за последние 
годы этот класс препаратов сделал 

огромный скачок вперед в плане 
приобретения новых ниш в раз-
личных клинических ситуациях. 
Если раньше этот класс препаратов 
пребывал в тени ингибиторов АПФ 
(их назначение при артериальной 
гипертензии (АГ) ограничивалось в 
основном ситуациями, связанными 
с побочными эффектами приема 
ингибиторов АПФ), то в настоящее 
время ниша их применения доста-
точно обширная (таблица 1). 

Обращают на себя внимание новые 
показания для применения АРА: про-
филактика мерцательной аритмии и 
хроническая сердечная недостаточ-
ность. Чтобы лучше понять возмож-
ности АРА, необходимо вспомнить их 
механизм действия. Он, как извест-
но, заключается в блокировании АТ1-
рецепторов ангиотензина II, через 
которые осуществляются основные 
негативные эффекты этого гормона. 
При этом, в отличие от ингибиторов 
АПФ, образование ангиотензина II 
не нарушается. 

К числу негативных эффектов ан-
гиотензина II относятся: вазокон-
стрикция, увеличение секреции 
эндотелина, стимуляция образова-
ния перекисных радикалов, гипер-
трофия гладкомышечных клеток, 
увеличение активности ингибитора 
тканевого активатора плазминоге-

на 1 типа. Многие из этих эффектов 
являются атерогенными. В то же 
время стимуляция ангиотензином 
II незаблокированных рецепторов 
2 типа (АТ2) вызывает эффекты, про-
тивоположные вышеперечислен-
ным, а именно вазодилатацию, уве-
личение продукции оксида азота, 
стимуляцию антипролиферативных 
процессов. Таким образом, AРА об-
ладают двойным положительным 
механизмом действия, в котором 
заложен мощный антиатеротром-
богенный потенциал (рисунок 1).

Иллюстрацией возможностей АРА 
является исследование LIFE (изуче-
ние эффективности лозартана в от-
ношении снижения достижения ко-
нечных точек у лиц с артериальной 
гипертонией) (3). В этом исследова-
нии не только впервые была дока-
зана антигипертензивная эффектив-
ность АРА в плане влияния на конеч-
ные точки, но и продемонстрирова-
ны другие их возможности.

В двойном слепом рандомизиро-
ванном контролируемом междуна-
родном исследовании участвовали 
9193 больных с АГ и гипертрофией 
левого желудочка в возрасте 55-80 
лет. Участники исследования были 
рандомизированы на две группы 
для получения в качестве перво-
начального лечения либо лозар-
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тана, либо атенолола. Начальная 
доза препаратов составила соот-
ветственно 50 мг лозартана 1 раз 
в сутки и атенолола 50 мг 1 раз в 
сутки. Препараты можно было ком-
бинировать с гидрохлоротиази-
дом – 12,5 мг/сут. и далее повышать 
их дозу до 100 мг/сут., чтобы до-
стичь целевого снижения АД – ме-
нее 140/90 мм рт. ст. Наконец, если 
максимальные дозы исследуемых 
препаратов в комбинации с диу-
ретиком не обеспечивали адекват-
ного контроля АД, то разрешалось 
назначать дополнительные препа-
раты (за исключением АРА, ингиби-
торов АПФ и β-адреноблокаторов). 
Длительность исследования соста-
вила в среднем 4,7 года.

Основной целью исследования 
явилось изучение сравнительной 
эффективности лозартана и ате-
нолола в плане снижения главной 
конечной точки, которая включала 
суммарно мозговой инсульт (МИ), 
инфаркт миокарда (ИМ) и смерт-
ность от сердечно-сосудистых при-
чин. Другие конечные точки вклю-
чали частоту возникновения новых 
случаев сахарного диабета (СД), 
смертность от всех причин, регресс 
гипертрофии миокарда левого же-
лудочка, частоту госпитализаций 
по поводу стенокардии или сердеч-
ной недостаточности. 

Частота главной конечной точки 
(смерть от сердечно-сосудистых 
причин, МИ и ИМ) на фоне лечения 
лозартаном оказалась 18%, а в груп-
пе пациентов, лечившихся атеноло-
лом, – 23% (р < 0,031). Частота фа-
тального и нефатального МИ в груп-
пе лозартана была 9%, а в группе 
атенолола 11% (р < 0,204) несмотря 
на то, что АД в обеих группах сни-
зилось практически одинаково – на 
30/17 мм рт. ст. в группе лозартана и 
на 28/17 мм рт. ст в группе атеноло-
ла. Вместе с тем не было выявлено 
различий по частоте развития ин-
фаркта миокарда в обеих группах. 
Другая важная находка – достовер-
но более низкая частота новых слу-
чаев СД в группе лозартана – на 25% 
(р < 0,001). Наконец, применение 
лозартана приводило к более выра-
женному регрессу гипертрофиро-
ванного левого желудочка. 

Новой областью применения 
блокаторов РААС стало снижение 

сердечно-сосудистого риска у па-
циентов с различными клинически-
ми проявлениями атеросклероза. 
Новая область применения этого 
класса препаратов не имеет ничего 
общего с традиционным их приме-
нением при АГ, СД или хронической 
сердечной недостаточности (ХСН). 
Долгосрочный эффект блокаторов 
РААС основан на ряде механизмов. 
Одним из важнейших механизмов 
является улучшение эндотелиаль-
ной функции (4, 5). Коррекция эн-
дотелиальной функции, в основе 
которой лежит увеличение синтеза 
оксида азота, является залогом ан-
тиатеросклеротического эффекта, 
который может иметь долгосроч-
ное значение в плане улучшения 
прогноза пациентов, имеющих вы-
сокий риск смертельных исходов.

Впервые такая возможность была 
продемонстрирована для ингиби-
торов АПФ. 

Это было показано в исследова-
нии HOPE (6), в котором участвовали 
9297 мужчин и женщин с подтверж-
денным атеросклерозом различной 
локализации (коронарная болезнь 
сердца, поражение периферических 
артерий, инсульт) или сахарным диа-
бетом и по крайней мере еще одним 
фактором риска (артериальная ги-
пертония, курение сигарет, микро-
альбуминурия или дислипидемия). 
80% больных имели ишемическую 
болезнь сердца, 55% – стенокардию, 
52% – инфаркт миокарда в анамне-
зе, 43% – атеросклероз перифери-
ческих артерий, у 25% была неста-
бильная стенокардия в анамнезе, а 
у 26% – аортокоронарное шунтиро-
вание в анамнезе, у 18% – чрескож-
ная реваскуляризация коронарных 
артерий, у 11% инсульт или транзи-
торная ишемическая атака. 

Почти половина пациентов страда-
ла АГ и около 40% – СД типа 2. Боль-
ным назначали плацебо или ингиби-
тор АПФ рамиприл (с титрованием 
доз от 1,25 до 10 мг) и продолжали 
наблюдение в среднем 5 лет. Пер-
вичная конечная точка (сердечно-
сосудистая смерть, ИМ или МИ) была 
зарегистрирована у 17,8% больных 
группы плацебо и 14,0% больных 
группы рамиприла  – снижение ри-
ска на 22%, р < 0001 (рисунок 2). 

Терапия рамиприлом привела к 
снижению частоты важнейших ком-

понентов конечной точки – ИМ, МИ. 
Кроме того, установлено снижение 
общей смертности (с 12,2 до 10,4% 
в течение 5 лет), необходимости 
реваскуляризации, диабетических 
осложнений, развития СД, оста-
новки сердца, прогрессирования 
стенокардии или сердечной недо-
статочности. Представляет интерес 
тот факт, что снижение АД в группе 
рамиприла было сравнительно не-
большим (АД –3/2 мм рт. ст.), поэто-
му результаты лечения нельзя объ-
яснить только антигипертензивным 
действием препарата. 

Таким образом, в этом исследова-
нии была подтверждена протектив-
ная роль рамиприла в плане пред-
упреждения развития осложнений 
у пациентов с клиническими про-
явлениями атеросклероза. Причем 
защитный эффект рамиприла никак 
не связан со снижением АД.

Вместе с тем с момента оконча-
ния исследования НОРЕ возникал 
вопрос: а почему АРА не способны 
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Рисунок 2. HOPE: результаты исследования



на такое же снижение риска? Ведь 
как указывалось выше, АРА облада-
ют механизмом действия, который 
способен приостановить развитие 
атеросклероза и улучшить прогноз 
пациентов. Именно такая гипоте-
за проверялась в исследовании 
ONTARGET (The Ongoing Telmisar-
tan Alone and in combination with 
Ramipril Global Endpoint Trial). 

В данном исследовании изучали 
влияние телмисартана в сравнении 
с рамиприлом, а также комбинации 
этих двух препаратов на прогноз 
пациентов с различными проявле-
ниями атеросклероза (поражения 
коронарных, периферических и 
церебральных артерий, СД типа 2, с 
органными поражениями) без при-
знаков сердечной недостаточности 
(7). В двойном слепом рандомизи-

рованном исследовании в среднем 
в течение 56 месяцев 8576 больных 
получали рамиприл в дозе 10 мг; 
8542 больных – телмисартан в дозе 
80 мг; 8502 больных – оба препара-
та в указанных дозах дополнитель-
но к ранее проводимой терапии 
(рисунок 3).

Препаратом сравнения для тел-
мисартана был выбран рамиприл, 
ранее продемонстрировавший эф-
фективность при лечении подобной 
категории пациентов. Проверялась 
гипотеза, что телмисартан будет не 
хуже, чем рамиприл, в профилакти-
ке осложнений у этой группы боль-
ных, а комбинация телмисартана с 
рамиприлом лучше, чем рамиприл. 

В качестве первичной конечной 
точки была выбрана комбинация 
смерти от сердечно-сосудистых 
причин, ИМ, инсультов и госпитали-
зация в связи с сердечной недоста-
точностью. В течение исследования 
частота первичной конечной точки 
составила 1412 больных в группе 
рамиприла (16,5%) и 1423 больных 
в группе телмисартана (16,7%). Раз-
личия между группами оказались 
недостоверны (рисунок 4). Вместе 
с тем частота побочных эффектов 
в группе телмисартана была ниже. 
К примеру, частота кашля в группе 
телмисартана составила 1,1%, а в 
группе рамиприла 4,2%, р < 0,001.
Соответствующие показатели для 
ангионевротического отека равны 
0,1% и 0,3%, р = 0,01. 

В группе комбинированной тера-
пии при одинаковой частоте раз-
вития сердечно-сосудистых ослож-
нений по сравнению с группой 
рамиприла (нет достоверных отли-
чий) была хуже переносимость: по-
вышенный риск развития гипотен-
зивных проявлений (4,8% vs 1,7%, 
р < 0,001); синкопальных состояний 
(0,3% vs 0,2, р = 0,03) и почечной 
дисфункции (13,5% vs 10,2%, р < 
0,001). 

Таким образом, гипотеза, кото-
рая лежала в основе этого иссле-
дования, – «телмисартан будет не 
хуже в профилактике осложнений 
у больных с очень высоким риском 
их развития» – подтвердилась при 
лучшей переносимости лечения 
телмисартаном. А вот давно обсуж-
даемая потенциальная эффектив-
ность при сочетанном применении 
ингибиторов АПФ с АРА, особенно 
для усиления независимых от АД 
положительных механизмов, не 
только не подтвердилась, но и ока-
залась более опасной в плане раз-
вития нежелательных явлений. 

Результаты исследования важны 
еще и потому, что, по данным за-
вершившихся исследований, не-
которыми учеными было сделано 
предположение о том, что АРА ме-
нее эффективны в профилактике 
ИМ, чем другие антигипертензив-
ные препараты (8). 

В исследовании ONTARGET часто-
та развития ИМ на фоне лечения 
рамиприлом и телмисартаном до-
стоверно не различались (табли-
ца 2). В целом эта позиция не полу-
чила подтверждения в материалах 
опубликованного недавно все-
стороннего метаанализа, который 
показал одинаковую частоту ИМ в 
сравнении с другими препаратами. 

В новом мета-регрессионном ана-
лизе Blood Pressure Lowering Treat-
ment Trialist (BPLTT) оказалось, что 
АРА имеют ровно такие же связан-
ные со снижением АД благоприят-
ные эффекты на коронарные собы-
тия, как и ингибиторы АПФ, однако 
последние могут иметь небольшое, 
не связанное с АД, благоприятное 
влияние. Прямое сравнение АРА 
(телмисартан) и ингибиторов АПФ 
(рамиприл) у больных с высоким 
риском развития осложнений в ис-
следовании ONTARGET показало, 
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Рисунок 3. План исследования ONTARGET

Рисунок 4. Достижение первичной конечной 
точки в исследовании ONTARGET
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Таблица 2. Достижение первичной сердечно-сосудистой конечной точки
Параметры Рамиприл, n = 8576, % Телмисартан, n = 8542, % Комбинация, n = 8502, %

Смерть от ССЗ, ИМ, МИ, 
госпитализации при ХСН 16,5 16,7 16,3

Смерть от ССЗ, ИМ, инсульта 14,1 13,9 14,1
ИМ 4,8 5,2 5,2
Инсульт 4,7 4,3 4,4
Госпитализация при ХСН 4,1 4,6 5,2
Смерть от ССЗ 7,0 7,0 7,3
Смерть от не ССЗ 4,8 4,6 5,2
Смерть от любой причины 11,8 11,6 12,5
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что в обеих группах частота разви-
тия ИМ была одинаковой, т.е. кар-
диопротективное действие выра-
жено одинаково. 

Исследование TRANSCEND (Telmis-
artan Randomised Assessment Study 
in ACE intolerant subjects with car-
diovascular Disease), которое явля-
ется частью программы ONTARGET, 
было организованно для изучения 
эффективности телмисартана у 
больных с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями или СД с органны-
ми поражениями, не переносивших 
лечения ингибиторами АПФ (9).

В исследование было включено 
5926 больных, которые были ран-
домизированы на две группы – тел-
мисартана 80 мг (n = 2954) и плаце-
бо (n = 2972). Первичной конечной 
точкой в исследовании была сумма 
смертей от сердечно-сосудистых 
причин, ИМ, инсультов и госпи-
тализаций по поводу сердечной 
недостаточности. Средняя про-
должительность исследования со-
ставила 56 месяцев. Артериальное 
давление было ниже в группе тел-
мисартана по сравнению с плацебо 
на протяжении всего исследования 
(в среднем на 4,0/2,2 мм рт. ст.). В 
группе телмисартана было отмече-
но 465 (15,7%) событий первичной 
конечной точки в сравнении с 504 

(17,0%) событиями в группе пла-
цебо (отношение рисков 0,91; 95% 
доверительный интервал 0,81-1,05, 
р = 0,216). 

Следует отметить, что одна из 
вторичных конечных точек – сумма 
смертей от сердечно-сосудистых 
причин, ИМ и инсультов – была у 
384 (13,0%) больных на телмисарта-
не и у 440 (14,8%) больных на пла-
цебо (отношение рисков 0,87; 95% 
доверительный интервал 0,76-1,00, 
р = 0,048), что оказалось достовер-
но меньше (см. рисунок 4). Именно 
по такому критерию была доказана 
эффективность рамиприла в срав-
нении с плацебо в исследовании 
HOPE (26). Больные, получавшие 
телмисартан, достоверно реже го-
спитализировались по сердечно-
сосудистым причинам на 15% 
(р = 0,028). Телмисартан продемон-
стрировал хорошую толерантность 
у больных с непереносимостью ин-
гибиторов АПФ. 

Результаты исследования ONTAR-
GET/TRANSCEND послужили основа-
нием для регистрации нового пока-
зания для телмисартана – снижение 
риска осложнений у пациентов с 
клиническими проявлениями ате-
росклероза. В октябре 2009 г. FDA 
(США) одобрила применение тел-
мисартана для снижения риска ИМ 

(сердечной атаки), инсульта и смер-
ти от сердечно-сосудистых причин 
у больных старше 55 лет с высоким 
сердечно-сосудистым риском, кото-
рые не переносят ингибиторы АПФ. 

В ноябре 2009 г. Европейская ко-
миссия (EMEA) зарегистрировала 
новое показание для телмисартана. 
Телмисартан рекомендуется для 
снижения сердечно-сосудистой за-
болеваемости у больных с клини-
ческими проявлениями атероскле-
роза (ИБС, инсульт, поражение пе-
риферических артерий) и СД типа 2 
с документированными органными 
поражениями. Таким образом, тел-
мисартан стал первым препаратом 
из класса АРА, рекомендованным 
для назначения больным с высоким 
сердечно-сосудистым риском.

заКлЮЧеНие 
Блокаторы ангиотензиновых ре-

цепторов обладают выраженными 
органопротективными свойствами, 
что значительно расширяет воз-
можности их применения у боль-
ных с АГ. Благодаря выигрышному 
сочетанию хорошей переносимо-
сти, органопротекции, благопри-
ятного метаболического профиля и 
доказанного в клинических иссле-
дованиях снижения риска развития 
осложнений этот класс антигипер-
тензивных препаратов следует рас-
сматривать как средство первого 
выбора для многих больных с по-
вышенным АД. Недавно было до-
казано, что сартаны не уступают 
ингибиторам АПФ в эффективности 
при лечении больных с высоким 
риском осложнений (исследование 
ONTARGET/TRANSCEND), а телми-
сартан – первый и единственный 
представитель класса АРА – полу-
чил официальное показание для 
применения у этих больных.
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Сердечно-сосудистые заболевания 
Опыт регионов

Ольга Анатольевна, расскажи-
те, пожалуйста, о ситуации с 
сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями в Ульяновской области.

В последние годы в Ульяновской 
области наблюдался рост болез-
ней органов кровообращения (с 
22,2 выявленных случаев на 1000 
жителей в 2003 г. до 28,5 в 2009 
г.). В настоящее время снижения 
роста нет, напротив, наблюдается 
тенденция к прогрессированию 
сердечно-сосудистых заболева-
ний. В то же время в целом по 
России, как мы слышали из уст 
премьера В.В. Путина, удалось по-
высить среднюю продолжитель-
ность жизни мужчин и женщин на 
три года (раньше она составляла 
57 и 69 лет соответственно).

Однако уровень сердечно-
сосудистой смертности в России 
все еще в два раза выше, чем в 
развитых странах, и в 1,5 раза 
выше, чем в мире. Почему так 
происходит?

Причины этого хорошо известны: 
малоподвижный образ жизни 
(гиподинамия), неправильное 
питание (мы едим слишком много 
мяса и мало овощей), употребле-

ние алкоголя, курение табака, 
неумение справляться со стрессо-
выми ситуациями...
Я думаю, показатели статистики 
выросли еще и потому, что сами 
больные стали чаще обращаться в 
лечебные учреждения, и значи-
тельно улучшилась диагностика.

Согласно той же статистике, 
только 20% пациентов знают о 
своих болезнях и только 6% от 
них лечатся.

По материалам обследования, 
проведенного в рамках целевой 
Федеральной программы «Профи-
лактика и лечение АГ в Российской 
Федерации», осведомленность 
больных АГ о наличии заболева-
ния выросла до 77,9%. Принимают 
препараты 59,4% больных, из них 
эффективно лечатся 21,5% па-
циентов. В кардиологии имеется 
множество заболеваний, кото-
рые не имеют ярко выраженных 
симптомов, к примеру, зачастую 
гипертоник не ощущает подъема 
артериального давления. 
Сердечно-сосудистые заболева-
ния легче предупредить, чем ле-
чить. В этом плане отрицательную 
роль играет менталитет наших 

людей, особенно пожилых. Мо-
лодежь в последнее время более 
внимательно относится к своему 
здоровью, молодые люди прихо-
дят на консультационный при-
ем намного раньше, как только 
чувствуют первые боли в сердце, 
так что мы можем восстановить 
нарушенные функции организма, 
не прибегая к оперативному вме-
шательству. Кроме того, молодые 
все чаще нацелены на здоровый 
образ жизни.

Какие группы населения Улья-
новской области входят в 
группу риска развития сердечно-
сосудистых заболеваний?

В группу риска входят, главным 
образом, мужчины работоспо-
собного возраста. Это связано 
с уровнем гормонов в мужском 
организме, женщины редко могут 
заболеть ишемической болезнью 
сердца до наступления мено-
паузы. В недетородном возрасте 
показатели заболеваемости у 
женщин и мужчин постепенно 
выравниваются. Тенденцией по-
следнего времени является рост 
болезней у женщин и мужчин 
молодого возраста, что связано с 
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Согласно данным статистики, в России складывается крайне 
тревожная ситуация, связанная с сердечно-сосудистой за-
болеваемостью. Около 62% всех смертей в стране связано 
с заболеваниями органов кровообращения. Неслучайно 
борьба с болезнями сердца заявлена одной из приоритет-
ных целей национального проекта «Здоровье». О том, как 
реализуется этот проект и происходит лечение и профилак-
тика сердечно-сосудистых заболеваний в отдельно взятом 
российском регионе, рассказывают корреспонденту журна-
ла «Эффективная фармакотерапия в кардиологии и ангио-
логии» Виктору Трофимову главный кардиолог Ульяновской 
области Елена Викторовна Мовчан и заместитель главного 
врача ГУЗ «Областной кардиологический диспансер», заве-
дующая поликлиникой Ольга Анатольевна Андреева. 

Елена Викторовна Мовчан,  
главный кардиолог Ульяновской области 

Ольга Анатольевна Андреева,  
заместитель главного врача ГУЗ «Областной 
кардиологический диспансер» г. Ульяновска 
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так называемыми модифициро-
ванными факторами риска, то есть 
нездоровым образом жизни, по-
стоянными стрессами и неспособ-
ностью справляться с ними. 

А какие меры именно ваш дис-
пансер предпринимает для по-
вышения грамотности населения 
в вопросах здоровья и профи-
лактики сердечно-сосудистых 
заболеваний? 

Мы ведем активную санитарно-
просветительскую работу в 
средствах массовой информации, 
с населением и врачами других 
лечебно-профилактических 
учреждений. Специалисты нашего 
диспансера регулярно выступают 
по радио и телевидению, выез-
жают на предприятия и учрежде-
ния города и области, проводят 
осмотр работающего населения, 
в случае необходимости, на-
правляют на лечение. Кроме того, 
областной кардиологический дис-
пансер постоянно проводит дни 
открытых дверей и различные ак-
ции, направленные на повышение 
грамотности в вопросах сердечно-
сосудистых заболеваний. 
В прошлом году в ходе Всерос-
сийской акции «Волна здоровья» 
каждый ульяновец мог совершен-
но бесплатно проверить себя на 
наличие признаков и факторов 
риска сердечно-сосудистых 
заболеваний. В рамках акции Агит-
поезд «За здоровый образ жизни» 
мы с той же целью выезжали в 
районы области, занимались кор-
ригирующей терапией, направля-
ли нуждающихся в стационары и 
выявляли кандидатов на опера-
тивное лечение. В результате всех 
мероприятий мы осмотрели 644 
человека (из них 218 – сельские 
жители), 24 человека (т.е. 4% от 
общего числа) были направлены 
на высокотехнологичное лечение. 
В ходе акции «Волна здоровья» 
было выявлено, что 90% обра-
тившихся ульяновцев страдают 
ишемической болезнью сердца, 
а 10-летней девочке был по-

ставлен диагноз «врожденный 
порок сердца», о котором ни она 
сама, ни ее родители, ни леча-
щие врачи даже не подозревали. 
Среди других нарушений работы 
сердечно-сосудистой системы 
были выявлены приобретенный 
синдром синусового узла. Всем 
пациентам назначено лечение с 
последующим диагностическим 
наблюдением, некоторые были 
проинформированы о возможно-
сти оперативного лечения. 
В результате этих акций значи-
тельное число нуждающихся в 
кардиологической помощи паци-
ентов впервые в жизни прошли 
обследование у кардиолога и 
смогли пройти курс лечения. Не 
каждый имеет возможность схо-
дить на прием к врачу и толкаться 
в переполненной и шумной рай-
онной поликлинике. Разумеется, 
я не отрицаю, что эти и подобные 
акции имеют определенный пиар-
эффект, для создания которого 
мы целенаправленно работали с 
радио и телевидением.

Ольга Анатольевна, как Вы 
оцениваете доступность меди-
цинской помощи, в том числе 
высокотехнологичной, населе-
нию Ульяновской области?

Я считаю эту помощь вполне до-
ступной. В каждой поликлинике и 
центральной районной больнице 
есть кардиолог. Кардиологические 
отделения есть в Областной кли-
нической больнице, Центральной 
городской клинической больнице, 
Больнице скорой медицинской 
помощи (БСМП) и ЦК МСЧ. Наш 
диспансер принимает пациентов 
со всей области, да и мы сами вы-
езжаем в районы. Всех больных, 
кто к нам обращается с показа-
ниями для высокотехнологичных 
методов лечения, мы отправляем 
в медицинские центры в Казани, 
Самаре, Пензе, Москве, где им 
делают необходимые операции 
согласно выделенным нашей 
области квотам этих центров. С 
июля 2008 г. мы направили таким 

образом 42 человека из нашей об-
ласти, эти операции оплачиваются 
за счет бюджетных ассигнований. 

Каковы возможности созданного 
в Ульяновской области сегмента 
региональной системы монито-
ринга артериального давления 
и сердечно-сосудистой деятель-
ности у групп риска населения 
области?

Система мониторинга представля-
ет собой одно из самых перспек-
тивных направлений развития 
кардиологии в Ульяновской об-
ласти. Суть ее в том, что в каждой 
центральной районной больнице 
по проекту ведется мониторинг 
артериального давления. Больной 
носит на себе специальный при-
бор для измерения АД, его данные 
снимаются и по электронной по-
чте отправляются в Ульяновскую 
областную клиническую больницу, 
откуда приходит заключение о 
состоянии больного. Это очень 
удобно для областных пациентов, 
которые сами не могут приехать в 
город для правильной постановки 
диагноза и лечения. 
Современная скрининговая 
система «Кардиовизор 06с» для 
выявления нарушений деятель-
ности органов кровообращения 
предназначена для массового 
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обследования работоспособного 
населения. При выезде на заводы 
и учреждения мы делаем ЭКГ, по 
его результатам врач-кардиолог 
выносит свой вердикт. Прибор 
«Кардиовизор-06с» как раз под-
разумевает работу подобного 
рода. На запястья и на лодыжки па-
циента наклеиваются электроды, у 
монитора за сердечно-сосудистой 
активностью наблюдает врач-
кардиолог. Мы применяем этот 
прибор в массовом масштабе толь-
ко во время специальных акций.

Что делается в рамках развития 
телемедицины в Ульяновской 
области?

Это проблема, которой занимается 
медицинский факультет Ульянов-
ского Государственного универси-
тета (УлГУ). На его базе по теле-
мосту проводятся лекции ведущих 
московских профессоров, различ-
ные телеконференции и т.п.
Столичные профессора нас в плане 
постановки диагноза и лечения 
пациентов не консультируют, они 
проводят презентации, рассказыва-
ют о новых методах лечения и т.д.

Как Вы относитесь к рекламе чу-
додейственных лекарственных 
препаратов от всех болезней по 
радио и ТВ?

Лично я отношусь к этой рекламе 
отрицательно. Нужно понимать, 
что у этих препаратов нет научно-
доказательной базы. Лучшие 
препараты тестируются в ведущих 
российских и мировых лаборато-
риях, о них говорят на съездах и 
конгрессах для кардиологов, пишут 

в специализированных журналах. 
Для того чтобы выбрать правиль-
ный препарат, пациенту нужно обя-
зательно посоветоваться с врачом-
специалистом. То, что наши люди 
верят в чудодейственные таблет-
ки – еще один показатель низкой 
медицинской культуры населения 
и российского менталитета.

Елена Викторовна, в чем суть 
курируемого Вами проекта «Здо-
ровое сердце»?

Суть проекта «Здоровое сердце» 
совпадает с идеей приоритет-
ного национального проекта 
«Здоровье» и заключается в 
снижении смертности от сердечно-
сосудистых заболеваний. На 
территории Ульяновской области 
показатели смертности от этих 
болезней выше, чем в среднем 
по Поволжскому федеральному 
округу. В рамках проекта врачи 
нашего диспансера осуществляют 
выездную деятельность в районы 
области, на базе нашего учрежде-
ния планируется создание отделе-
ния профилактики и диагностики 
сердечно-сосудистых заболеваний. 
Сейчас все, включая первых лиц го-
сударства, говорят о необходимо-
сти профилактики как ключевого 
условия сбережения здоровья на-
ции, но проблема в том, что когда 
больной человек идет в поликли-
нику, за ним идут деньги Фонда 
медицинского страхования, а когда 
в поликлинику идет практически 
здоровый, желающий проверить 
свое состояние человек, за ним 
деньги не идут. Таким образом, 
поликлиники не заинтересованы 
в профилактике заболеваний у 
здоровых людей. Цель открытия 
отделения как раз и заключается 
в усилении профилактического 
направления в лечении сердечно-
сосудистых заболеваний. 

Чего уже удалось добиться в ходе 
реализации вашего проекта?

Проект «Здоровое сердце» в 
Ульяновской области действует с 
марта 2008 года. За столь корот-
кий срок переломить тенденцию 
и изменить статистику сердечно-
сосудистых заболеваний нельзя. 
Для того чтобы все предпри-
нимаемые меры дали какой-то 
весомый эффект, нужно не менее 
четырех лет. За прошедший год 

увеличилась выявляемость в 
результате большего охвата боль-
ных, выезда в районы, обследова-
ния пациентов без направления 
от кардиолога поликлиники или 
районной больницы. За один год 
нам удалось снизить летальность 
от инфаркта миокарда в области 
на 1%, и за такой короткий срок 
это очень хороший показатель. 
Идут активные мероприятия 
по строительству в Ульяновске 
сердечно-сосудистого центра 
(ССЦ), который должен заработать 
в полную мощь в 2011 году. С по-
явлением этого центра больные, 
которых мы сейчас направляем 
в Москву, Самару и Казань, могут 
быть бесплатно прооперированы и 
могут пройти полный курс лечения 
в Ульяновской области за счет квот 
нашего региона. Сейчас ведутся 
работы по оснащению этого центра 
и подготовке кадров на базе веду-
щих медицинских центров города 
Москвы. Одним из направлений 
работы нашего диспансера будет 
реабилитация больных, перенес-
ших реконструктивные операции 
на сердце. В ежедневной работе 
существуют определенные прави-
ла приема областных больных и 
особенно городских пациентов: это 
наличие направлений от врачей 
первичного звена (лист консуль-
танта, где есть результаты предва-
рительного обследования).

Елена Викторовна, что конкрет-
но даст Ульяновской области 
участие в Федеральной про-
грамме по созданию сердечно-
сосудистых центров?

Снижение смертности, улучшение 
качества жизни. В Ульяновске мож-
но будет проводить ангиопластику, 
также станут доступны на месте и 
другие хирургические методы ле-
чения болезней сердца. В Ульянов-
ске можно будет лечить больных с 
инфарктом миокарда с помощью 
тромболизиса. Сейчас проводятся 
организационные мероприятия 
по введению Сосудистого Центра 
в действие. Центр предполагается 
создать на базе Областной клини-
ческой больницы, Центральной 
городской клинической больницы, 
Барышской центральной районной 
больницы. Врачи этих лечебных 
учреждений сейчас проходят не-
обходимое обучение.
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