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Ривароксабан как средство 
профилактики инсульта и системной 
тромбоэмболии
Тенденцией последних лет во всем мире и в России является рост количества сосудистых заболеваний, 
а одной из основных причин, приводящих к смерти и инвалидизации пациента, – инсульт. Вопросы 
профилактики инсульта и системной тромбоэмболии у пациентов с нарушениями сердечного ритма, 
лечения больных, перенесших инсульт, с применением инновационных пероральных антикоагулянтов 
обсуждались на пресс-конференции «Лечение и профилактика инсульта как актуальная проблема 
медицины и общества», прошедшей в Москве в июне 2012 г.

Число умерших от болезней 
системы кровообращения 
в РФ за последние пять лет, 

согласно официальной статистике, 
составило 6,4 млн человек. Заболе-
ваемость инсультом и смертность 
увеличились за последнее десятиле-
тие более чем на 30% среди трудо-
способного населения. Ежегодная 
смертность от инсульта в нашей 
стране – одна из наиболее высоких 
в мире – 175 на 100 тыс. населения. 
По данным Национального регис-
тра инсульта, проводимого Нацио-
нальной ассоциацией по борьбе с 
инсультом (НАБИ) в  45 регионах 
РФ, заболеваемость инсультом в 
стране составляет более 480 тыс. 
случаев в год (3,36 на 1000 населения 
в год по данным на 2001–2003 гг.). 
В 2011 г. в Москве было зарегист-
рировано около 50 тыс. случаев ин-
сульта и ежедневно регистрируется 
70–100 случаев. Среди пациентов 
трудоспособного возраста (от 25 
до 64 лет) из каждых 100 заболев-
ших 30 человек погибают в течение 
первого месяца, а каждый второй – 
к концу первого года.
Как отметила д.м.н., профессор, 
заведующая кафедрой поликли-
нической терапии № 2 РНИМУ 
им. Н.И. Пирогова, председатель 
Московского медицинского обще-
ства по артериальной гипертонии 
И.И. ЧУКАЕВА, 80% из числа ре-
гистрируемых случаев – это ише-
мические инсульты, когда проис-
ходит закупорка сосуда тромбом 
или эмболом, при этом около 30% 
ишемических инсультов имеют 

кардиальное происхождение. 
Согласно данным, приведенным 
д.м.н., профессором, заведую-
щим кафедрой факультетской те-
рапии № 1 лечебного факультета 
Первого МГМУ им. И.М. Сече-
нова, директором Клиники фа-
культетской терапии им. В.Н. Ви-
ногра дов а Первого МГМУ 
им. И.М. Сеченова, председателем 
секции нарушений ритма серд-
ца ВНОК В.А.  СУЛИМОВЫМ, 
четвертая часть всех инсультов 
возникает у больных с мерцатель-
ной аритмией, или фибрилляцией 
предсердий (ФП). «Кардиоэмболи-
ческие инсульты – одни из самых 
тяжелых. Если не проводить про-
филактики и лечения у больных с 
мерцательной аритмией, то еже-
годно один из двадцати таких па-
циентов получит этот очень тяже-
лый инвалидизирующий инсульт. 
Годовая смертность от кардиоэм-
болических инсультов составляет 
75%», – подчеркнул В.А. Сулимов. 
Фибрилляция предсердий (ФП) 
является наиболее распростра-
ненным из устойчивых наруше-
ний сердечного ритма, которым 
страдают 1–2% населения в мире, 
в России их число может дости-
гать как минимум 1,5 млн человек. 
У этой категории больных риск 
развития инсульта в 5 раз выше, 
и согласно прогнозной оценке, 
примерно треть из них перенесет 
инсульт в будущем. Нерегулярное 
сердцебиение у пациентов с  ФП 
приводит к повышению риска 
образования тромбов в полос-

ти предсердий и  попадания их 
с  током крови в  головной мозг, 
что приводит к инсульту. Поэтому 
всем больным с ФП показана про-
филактическая терапия антитром-
ботическими препаратами.
Для профилактики инсульта 
у  пациентов с ФП рекомендова-
но лечение антикоагулянтами 
(антагонисты витамина К, АВК) 
или ацетилсалициловой кисло-
той. Однако АВК эффективны 
при условии строгого соблюдения 
правил приема: ряд препаратов 
взаимодействует с пищевыми про-
дуктами и другими лекарствен-
ными средствами, также требует-
ся частый контроль параметров 
свертывания крови. Назначение 
ацетилсалициловой кислоты па-
циентам с ФП для профилактики 
инсульта обосновано только при 
наличии противопоказаний к при-
менению антикоагулянтов и при 
низком риске инсульта.
На сегодняшний день разработа-
ны альтернативные лекарственные 
препараты, способные обеспечить 
благоприятное соотношение поль-
зы/риска и удобство применения. 
В ходе международного двойного 
слепого клинического исследова-
ния III фазы ROCKET AF были 
получены данные о клиническом 
преимуществе инновационно-
го перорального антикоагулян-
та ривароксабана по сравнению 
с традиционной терапией. Было 
доказано, что ривароксабан ха-
рактеризуется быстрым началом 
действия, высокой биодоступнос-
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тью и устойчивым, предсказуемым 
дозозависимым антикоагулянт-
ным эффектом, не требует мони-
торинга параметров коагуляции 
и ограничений в диете, проявляет 
минимальное взаимодействие с 
лекарственными препаратами. 
Обширная программа клини-
ческих исследований по оценке 
свойств ривароксабана делает его 
наиболее изученным и широко 
представленным в публикациях 
пероральным прямым ингибито-
ром фактора Ха. Как завершенные, 
так и продолжающиеся исследо-

вания охватывают свыше 75 тыс. 
пациентов в рамках программы 
профилактики и лечения веноз-
ных и артериальных тромбоэм-
болических нарушений, которые 
представлены целым спектром ос-
трых и хронических заболеваний, 
включая профилактику инсульта у 
больных с фибрилляцией предсер-
дий, лечение венозной тромбоэм-
болии и вторичную профилактику 
острого коронарного синдрома.
Ривароксабан уже используется в 
России с 2010 г. по показанию «про-
филактика тромбоэмболий после 

больших ортопедических операций 
на нижних конечностях». Новые 
данные послужили основанием 
для регистрации ривароксабана в 
дозировке 15 и 20 мг как средства 
профилактики инсульта и систем-
ной тромбоэмболии у пациентов с 
фибрилляцией предсердий некла-
панного происхождения. Препарат 
включен в перечень ЖВНЛП РФ на 
2012 г. и доступен пациентам и ме-
дицинским специалистам в России 
с июля 2012 г.

Источник: 
пресс-релиз компании «Байер»

Брилинта в терапии острого 
коронарного синдрома
В России первое место в структуре смертности и инвалидизации населения продолжают занимать 
сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ). В связи с этим назрела необходимость в новых, более 
эффективных методах лечения ССЗ. Биофармацевтическая компания «АстраЗенека» вывела на 
российский рынок инновационный антиагрегант Брилинта (тикагрелор) для лечения пациентов 
с острым коронарным синдромом (ОКС).

В последние годы в России 
возросла смертность от ОКС. 
В  период с 2000 по 2009  г. 

количество случаев со смертель-
ным исходом от этого заболева-
ния среди женщин увеличилось на 
17,8%, среди мужчин – на 6%. Как 
отметила д.м.н., профессор, руково-
дитель лаборатории клинических 
проблем атеротромбоза Института 
кардиологии им.  А.Л.  Мясникова 
Российского кардиологического 
научно-производственного комп-
лекса (РКНПК) МЗ РФ Е.П. ПАН-
ЧЕНКО, в последнее десятилетие 
выявлен тренд к росту смертности 
от инфаркта миокарда, особенно 
у  женщин. В  РФ в среднем в год 
регистрируется около 520 тыс. слу-
чаев ОКС. Внутригоспитальная 
смертность от инфаркта миокарда 
в 2008 г. составила 16%.
Радикальных изменений в ка-
честве лечения ОКС позволяет 
добиться применение иннова-
ционных препаратов, причем в 
случае с ССЗ критерием является 
количество спасенных жизней. 

В  соответствии с результатами 
регистрационного исследования 
PLATO, Брилинта в сочетании 
с ацетилсалициловой кислотой 
на 16% снижает риск повторных 
сердечно-сосудистых событий 
в течение первого года терапии 
по сравнению с наиболее часто 
используемым антиагреган том – 
клопидогрелом.
«Брилинта по сравнению с клопи-
догрелом предотвращает каждую 
пятую смерть в течение первого 
года после острого коронарного 
синдрома», – подчеркнул прези-
дент компании «АстраЗенека Рос-
сия» Ненад ПАВЛЕТИЧ.
Препарат Брилинта представля-
ет собой пероральный антиаг-
регант для лечения пациентов 
с ОКС и является первым пред-
ставителем химического класса 
циклопентилтриазолопирими-
динов. Препарат Брилинта пока-
зан для совместного применения 
с ацетилсалициловой кислотой с 
целью профилактики атеротром-
ботических событий у пациентов 

с ОКС (нестабильной стенокарди-
ей, инфарктом миокарда без подъ-
ема сегмента ST или инфарктом 
миокарда с подъемом сегмента 
ST), включая больных, получав-
ших лекарственную терапию, 
и пациентов, подвергнутых чрес-
кожному коронарному вмеша-
тельству или аортокоронарному 
шунтированию. 
Препарат Брилинта (тикагрелор) 
одобрен и разрешен к примене-
нию в РФ для предотвращения 
атеротромботических осложне-
ний у взрослых пациентов с ОКС. 
Препарат успешно прошел регис-
трационное клиническое исследо-
вание PLATO (a Study of PLATelet 
Inhibition and Patient Outcomes – 
Исследование ингибирования 
тромбоцитов и исходов у пациен-
тов) и был зарегистрирован Ми-
нистерством здравоохранения 
РФ (регистрационный номер ЛП-
001058 от 27.10.2011).

Источник: пресс-релиз компании 
«АстраЗенека»



4

Клинические исследования

Влияние метформина на 
множественные факторы 
сердечно-сосудистого риска
К.м.н. К.П. ИВАНОВ, д.м.н., проф. В.Б. МЫЧКА, 
д.м.н., проф. В.П. МАСЕНКО

Проведено исследование, целью которого являлось установить 
эффективность метформина в лечении пациентов с метаболическим 
синдромом. Согласно полученным результатам, препарат метформин 

(Глюкофаж®) показал высокую клиническую эффективность 
в лечении пациентов с инсулинорезистентностью, висцеральным 

ожирением и артериальной гипертонией (АГ), продемонстрировав 
при этом метаболическую нейтральность. Метформин оказывает 

благоприятное влияние на углеводный и липидный обмен, способствует 
снижению массы тела, величины артериального давления и улучшению 

функции эндотелия сосудов у больных ожирением и АГ.

ФГУ «Российский 
кардиологический 

научно-
производственный 
комплекс», Москва

Метаболический синдром  
(МС) является «болезнью 
цивилизации» и наибо-

лее распространен в экономичес-
ки развитых странах, где около 
64% населения страдают ожирени-
ем. В США диагноз МС установлен 
примерно у 47 млн человек, при-
чем около половины всех пациен-
тов с МС – в возрасте 60–69 лет. 
Среди лиц более молодого воз-
раста чаще болеют мужчины. Над 
проблемой МС работают врачи и 
ученые всего мира, поскольку дан-
ный комплекс симптомов широко 
распространен среди населения и 
значительно повышает риск раз-
вития сердечно-сосудистых забо-
леваний (ССЗ) и сахарного диабе-
та (СД) 2 типа [1].
Основываясь на результатах 
свыше 20 эпидемиологических ис-
следований, проведенных за пос-

ледние 15 лет, эксперты Всемирной 
организации здраво охранения 
(ВОЗ) оценивают МС как пан-
демию XXI века, охватывающую 
индустриально развитые страны, 
и отмечают, что распространение 
МС в развивающихся странах 
может достигнуть масштаба де-
мографической катастрофы. По 
данным популяционного исследо-
вания EUROASPIRE (EUROpean 
Action on Secondary Prevention 
through Intervention to Reduce 
Events – Европейская инициатива 
по оценке эффективности назна-
чений фармакологических средств 
во вторичной профилактике сер-
дечно-сосудистых заболеваний), 
у женщин в постменопаузальном 
периоде наблюдается отчетливый 
рост числа случаев МС. Результа-
ты проведенного метаанализа ши-
рокомасштабных исследований 

показали, что выявляемость МС 
в популяции взрослого населения 
составляет от 10% (в Китае) до 
24% (в США).

Факторы сердечно-сосудистого 
риска
Метаболический синдром – это 
комплекс метаболических и сер-
дечно-сосудистых нарушений, 
таких как артериальная гиперто-
ния (АГ), инсулинорезистентность 
(ИР), нарушение толерантности к 
глюкозе (НТГ), нарушенная глике-
мия натощак (НГН), абдоминаль-
ное (висцеральное) ожирение, 
дислипидемия и гиперурикемия.
Одним из важнейших составляю-
щих МС является нарушение уг-
леводного обмена – НТГ и гипер-
гликемия натощак. Установлено, 
что еще до выявления высокой 
гипергликемии натощак происхо-
дит утрата функции около 75% бе-
та-клеток поджелудочной железы. 
Снижение секреторной функции 
бета-клеток при гипергликемии 
небезнадежно, и это нарушение об-
ратимо. В ряде исследований было 
показано, что бета-клетки подже-
лудочной железы в организме чело-
века существуют в динамическом 
состоянии, то есть происходит их 
обновление. Была также показана 
способность массы бета-клеток 
адаптироваться к различным пот-
ребностям организма в инсулине. 
Однако при хронической персис-
тирующей гипергликемии значи-
тельно снижается способность 
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оставшихся бета-клеток отвечать 
адекватной секрецией инсулина 
на острую стимуляцию глюкозой. 
Отсутствие ответа бета-клеток на 
поступающую глюкозу сопровож-
дается нарушением первой и вто-
рой фазы секреции инсулина. По 
данным этих авторов, хроническая 
гипергликемия одновременно по-
тенцирует влияние на бета-клетки 
неглюкозных секретогенов (амино-
кислот). Нарушенная секреция ин-
сулина при хронической гипергли-
кемии может быть обратима при 
нормализации углеводного обмена. 
Возникающее при хронической ги-
пергликемии нарушение секреции 
инсулина получило название «глю-
козотоксичность».
Глюкозотоксичность как состо-
яние длительной гипергликемии 
является одной из причин вто-
ричной инсулинорезистентности. 
Помимо этого, глюкозотоксич-
ность способствует десенситиза-
ции бета-клеток, что проявляется 
ухудшением их секреторной ак-
тивности. В свою очередь, неко-
торые аминокислоты, в частности 
глутамин, значительно влияют 
на действие инсулина, модулируя 
поглощение глюкозы. В этих слу-
чаях наблюдаемая десенситизация 
является следствием образования 
продуктов обмена – гексозаминов. 
Таким образом, гипергликемия и 
гиперинсулинемия, бесспорно, 
могут рассматриваться как неза-
висимые факторы риска ССЗ [2].
Данные, полученные в результате 
обследования индейцев пима, сви-
детельствуют о существенном уве-
личении риска возникновения СД 
при концентрации глюкозы нато-
щак выше 100 мг/дл (5,6 ммоль/л) 
[3]. Это исследование, а также до-
казательства важной роли изме-
нения стиля жизни в предупреж-
дении развития СД [4] привели к 
снижению порогового критерия 
нормальной гликемии со 110 до 
100 мг/дл (с 6,1 до 5,6 ммоль/л).
Исследования последних лет 
продемонстрировали, что НТГ 
является более значимым факто-
ром риска ССЗ, чем НГН. В ис-
следовании DECODE (Diabetes 
Epidemiolog y :  C ol laborat ive 
Analysis of Diagnostic Criteria in 
Europe Study, 1999) показано, что 

у пациентов с НТГ риск сердечно-
сосудистой смерти по отношению 
к лицам с нормогликемией состав-
ляет 1,32, а у пациентов с НГН –1 
[5, 6]. Схожие результаты полу-
чены в исследованиях Funagata 
Diabetes Study (1999) [7], Pacifi c and 
Indian Ocean Study (1999) [8] и др. 
Данные исследований позволили 
сделать вывод о том, что НТГ яв-
ляется значимым фактором риска 
ССЗ независимо от НГН. Это осо-
бенно важно, если учитывать тот 
факт, что у большого числа лиц 
с НТГ нет нарушений гликемии на-
тощак. Поэтому при диагностике 
предиабета, МС, а также при стра-
тификации сердечно-сосудистого 
риска (ССР) недостаточно опреде-
лять гликемию натощак, а следует 
проводить пероральный глюкозо-
толерантный тест. Учитывая эти 
данные, коррекция нарушений 
углеводного обмена еще до разви-
тия СД 2 типа становится одной 
из важнейших задач терапевтов и 
кардиологов не только для предот-
вращения возникновения новых 
случаев СД 2 типа, но и для умень-
шения риска CCЗ и смертности от 
ССЗ. Кроме того, весьма важным 
аргументом в пользу изучения МС 
служит его атерогенный потенци-
ал. Согласно данным скандинавс-
кого исследования KIHD (Kuopio 
Ischaemic Heart Disease Risk Factor 
Study), проводившегося в течение 
11 лет, среди больных с МС риск 
развития ишемической болезни 
сердца (ИБС) в 3–4 раза выше, а 
смертность от ИБС в 3 раза выше, 
чем у лиц без метаболических на-
рушений [9].
В основе всех метаболических на-
рушений и сердечно-сосудистых 
осложнений (ССО) при МС лежит 
висцеральное ожирение и ИР. 
В настоящее время существует не-
много препаратов, используемых 
для лечения ожирения. Из лите-
ратурных данных известно, что 
препараты, влияющие на ИР, спо-
собны снижать массу тела, улуч-
шать метаболические показатели 
и минимизировать факторы ССО.
Бигуаниды являются одним из 
основных и хорошо зарекомендо-
вавших себя классов препаратов в 
лечении МС. Наиболее изученным 
и безопасным представителем 

этого класса является метформин. 
Оригинальный препарат метфор-
мина – Глюкофаж®. Этот препарат 
способен снижать глюконеогенез 
и уменьшать продукцию глюкозы 
в печени, тормозить всасывание 
глюкозы в тонком кишечнике, 
снижать резистентность к инсу-
лину и улучшать секрецию инсу-
лина. Одним из важных свойств 
метформина является его способ-
ность уменьшать ИР, что может 
быть обусловлено увеличением пе-
редачи сигнала инсулина в клетку. 
Метформин вызывает увеличение 
активности тирозинкиназы, гли-
когенсинтетазы, стимулирует син-
тез фосфатидилинозитол-3-кина-
зы, ферментов, ответственных 
за транслокацию переносчиков 
глюкозы. Метформин способен 
увеличивать утилизацию глюко-
зы [10]. Периферическое дейст-
вие метформина проявляется на 
уровне тонкого кишечника, где он 
замедляет всасывание глюкозы и 
усиливает процессы анаэробного 
гликолиза, что способствует ути-
лизации глюкозы в стенке кишеч-
ника. Периферический механизм 
действия метформина обеспечи-
вает плавный гипогликемический 
эффект и отсутствие постпранди-
альных пиков гипергликемии.
Результаты исследования про-
граммы профилактики СД 2 типа 

Согласно национальным 
рекомендациям ВНОК по диагностике 
и лечению МС, в случае доминирования 
нарушений углеводного обмена 
в виде нарушения толерантности 
к глюкозе или гипергликемии натощак, 
отсутствия достаточного эффекта 
от немедикаментозных мероприятий 
и высокой степени риска развития 
СД 2 типа или атеросклероза показано 
назначение препаратов, влияющих 
на углеводный обмен, в частности 
метформина.
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DPP (Diabetes Prevention Program, 
2002) [11] подтвердили предпо-
ложение о том, что развитие СД 
2 типа у пациентов с МС можно 
предотвратить или замедлить его 
развитие у лиц, имеющих высо-
кую степень риска. Исследование 
DPP убедительно показало зна-
чимость малоподвижного образа 
жизни и избыточной массы тела 
и ожирения в развитии ИР, НТГ 
и СД 2 типа. Впервые была дока-
зана эффективность медикамен-
тозной профилактики СД 2 типа 
с помощью метформина (препа-
рат Глюкофаж®). 
В рамках исследования установ-
лено, что лечение метформином в 
дозе 850 мг два раза в сутки может 

эффективно и безопасно снижать 
заболеваемость СД на 31% у паци-
ентов с НТГ, особенно если индекс 
массы тела (ИМТ) у пациентов 
превышает 25 кг/м2 и существует 
высокий риск развития СД 2 типа. 
Американская диабетическая 
ассоциация (American Diabetes 
Association, ADA) рекомендовала 
использовать для лечения НГН и 
НТГ именно метформин.

Материалы и результаты 
исследования
Целью нашего исследования (ис-
следование проводилось на базе 
отдела системных гипертензий 
НИИ кардиологии РКНПК) было 
оценить эффективность метфор-
мина, воздействующего на ИР, 
и  влияние препарата на висце-
ральное ожирение, функциональ-
ную активность адипоцитов, по-
казатели углеводного, липидного, 
пуринового обмена и артериаль-
ное давление (АД) у пациентов 
с МС и АГ 1-й степени.
В исследование было включено 
20 человек (12 мужчин, 8 женщин) 
в возрасте от 30 до 60 лет с МС и 
АГ 1-й степени. Все пациенты при-
нимали 1000 мг метформина на 
протяжении 6 месяцев.
В начале исследования и по исте-
чении срока наблюдения всем па-
циентам проводился забор крови 
для определения общего холесте-
рина (ОХС), холестерина липо-
протеидов низкой плотности (ХС 
ЛПНП), холестерина липопро-
теидов высокой плотности (ХС 
ЛПВП), триглицеридов (ТГ), глю-
козы. Для уточнения наличия НТГ 
проводился пероральный глюко-
зотолерантный тест. Показатели 
адипоцитарных гормонов  – леп-
тина, резистина и фактора некроза 
опухоли альфа (ФНО-альфа) – оп-
ределялись методом иммунофер-
ментного анализа. Также всем 
пациентам помимо определения 
антропометрических показателей 
(масса тела, ИМТ, ОТ (окружность 
талии)) проводилась оценка объ-
ема висцерального жира методом 
компьютерной томографии (КТ) и 
измерялся индекс висцерального 
жира методом биоэлектрического 
импеданса (БИ). Показатели АД 
были проанализированы по дан-

ным суточного мониторирования 
АД (СМАД).
По данным обследования были 
получены следующие результаты.
Через 24 недели терапии метфор-
мином выявлено высокодосто-
верное снижение уровня глюко-
зы натощак с 6,2 ± 0,15 до 5,5 ± 
0,1 ммоль/л (р = 0,001) (рис. 1).
Изменения уровня постпранди-
альной глюкозы не достигли ста-
тистической значимости, однако 
были достаточно выраженными 
в количественном отношении: до 
начала терапии уровень глюко-
зы составлял 6,4 ± 0,28 ммоль/л, 
а после 24 недель лечения – 6,0 ± 
0,27 ммоль/л (р = 0,142). У боль-
шинства пациентов этой группы 
исходные уровни иммунореактив-
ного инсулина (ИРИ) как натощак, 
так и после еды были выше нормы 
(N  <  12,5 мкМЕ/мл) и состави-
ли в среднем 18,7 ± 6,98 и 35,0  ± 
10,83  мкМЕ/мл соответственно. 
На фоне 24 недель терапии мет-
формином отмечалась тенден-
ция к снижению концентрации 
ИРИ натощак в среднем до 13,9 ± 
9,12 мкМЕ/мл (р = 0,085), а пост-
прандиального уровня ИРИ  – 
в среднем до 31,62 ± 7,13  мкМЕ/мл 
(р = 0,092). Индекс HOMA1-IR 
(Homeostasis Model Assessment of 
Insulin Resistance – гомеостатичес-
кая модель оценки резистентнос-
ти к инсулину), характеризующий 
уровень ИР, значимо не изменялся.
При терапии метформином 
у 18 пациентов (90%) отмечалось 
достоверное снижение массы 
тела с 98,4 ± 3,66 до 94,9 ± 3,43 кг 
(р < 0,001), а также ИМТ с 35,5 ± 
1,01 до 34,2 ± 0,93 кг/м² (р < 0,001) 
и ОТ − с 111,5 ± 2,43 до 107,3 ± 2,36 
см (р < 0,001). Индекс ОТ/ОБ (от-
ношение окружности талии к ок-
ружности бедер) снижался с 0,94 ± 
0,04 до 0,92 ± 0,04 (р < 0,001).
Проводимая терапия приве-
ла к  достоверному снижению 
индекса висцерального жира с 
14,8 ± 0,97 до 13,1 ± 0,9 (р = 0,003), 
а  также отмечалось достоверное 
снижение объема висцерально-
го жира с 6122  ± 256 до 6109  ± 
258 (р = 0,005) соответствен-
но, измеренного методом КТ.
Исходно у 11 (55%) больных за-
фиксирован высокий уровень леп-
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Рис. 3. Динамика показателей липидного обмена на фоне 
терапии метформином

тина по сравнению с контрольной 
группой, в которой он составил 
10,80 нг/мл. Уровень лептина сы-
воротки крови в среднем по группе 
наблюдения равнялся 31,8 нг/мл. 
На фоне 24-недельной терапии 
метформином у 7 пациентов 
(70%) среди больных с исходно 
повышенным уровнем произош-
ло достоверное снижение уровня 
лептина до 25,5 нг/мл (р = 0,03).
До начала терапии метформином 

у всех пациентов (100%) отмечалась 
сниженная концентрация уровня 
резистина в крови – ниже 7,3 нг/мл, 
и в среднем по группе этот по-
казатель составил 4,2 ± 0,14 нг/
мл; у 5 пациентов (25%) отмеча-
лась повышенная концентрация 
ФНО-альфа, и в среднем по груп-
пе она равнялась 7,5 ± 0,64 пг/мл. 
В результате проводимой терапии 
уровень резистина не изменился и 
составил 4,2 ± 0,23 нг/мл (p = 0,813) 
(рис. 2).
На фоне 24-недельной терапии 
метформином было выявлено до-
стоверное снижение уровня ОХС 
с 6,1 ± 0,28 до 5,3 ± 0,22 ммоль/л 
(р < 0,001). Уровень ХС ЛПНП до 
лечения составлял в среднем 3,8 ± 
0,17 ммоль/л, а через 24 недели 
достоверно снизился и равнялся 
3,2 ± 0,17 ммоль/л (р < 0,001). Уро-
вень ТГ также достоверно снижал-
ся с 2,2 ± 0,23 до 1,6 ± 0,16 ммоль/л 
(р = 0,001). Содержание ХС ЛПВП 
в сыворотке крови у пациентов 
на фоне монотерапии метформи-
ном не изменилось и составляло 
1,3  ± 0,11 ммоль/л до лечения и 
1,2 ± 0,09 ммоль/л после лечения 
(р = 0,295).
Значимого повышение уровня 
ХС ЛПВП в результате лечения 
метформином не зафиксировано 
(рис. 3).
По результатам СМАД, на фоне 
24-недельного лечения метформи-
ном в целом по группе обнаружено 
достоверное снижение среднесу-
точных значений АД. По данным 
СМАД, САДmax и САДср (среднее ± 
стандартное отклонение) досто-
верно снизились с 143,5  ± 3,5 до 
135,8 ± 6,2 мм рт. ст. (р = 0,015) и с 
127,7 ± 11,7 до 120,9 ± 2,83 мм рт. ст. 
(р = 0,001); ДАДср достоверно сни-
зилось с 82,4 ± 2,34 до 74,8 ± 2,3 мм 
рт. ст. (р = 0,001) соответственно 
(табл.).

Заключение
Комплекс симптомов, составляю-
щих МС, усугубляет течение CCЗ, 
приводит к развитию СД 2 типа и 
в целом увеличивает риск смерти. 
Несмотря на наличие различных 
препаратов для патогенетической 
терапии, метформин относится к 
немногим препаратам, способным 
повышать чувствительность к ин-

сулину и тем самым улучшать по-
казатели углеводного, липидного 
обмена, а также снижать как сис-
толическое, так и диастолическое 
АД и показатели висцерального 
ожирения. Согласно националь-
ным рекомендациям ВНОК по 
диагностике и лечению МС, в слу-
чае доминирования нарушений 
углеводного обмена в виде НТГ 
или гипергликемии натощак, от-
сутствия достаточного эффекта от 
немедикаментозных мероприятий 
и высокой степени риска разви-
тия СД 2 типа или атеросклероза 
показано назначение препаратов, 
влияющих на углеводный обмен, 
в частности метформина.
Метформин назначают по 500–
850 мг 1–3 раза в сутки под кон-
тролем содержания глюкозы 
в  крови. Метформин не влия-
ет на секрецию инсулина, чем 
и  обусловлено отсутствие гипо-
гликемических эпизодов при его 
назначении. Это относится не 
только к больным СД, но и к па-
циентам с нормогликемией. Повы-
шение чувствительности тканей к 
инсулину в  результате терапии 
метформином уменьшает гипе-
ринсулинемию, способствует сни-
жению массы тела, величины АД 
и улучшению функции эндотелия 
сосудов у  больных ожирением и 
АГ. Наряду с действием на угле-
водный обмен, метформин оказы-
вает и благоприятное влияние на 
липидный обмен. Восстановление 
чувствительности гепатоцитов 
к инсулину снижает продукцию 
в печени ХС ЛПНП, в результате 
чего уменьшается содержание ТГ.
Международная федерация по 
сахарному диабету (International 
Diabetes Federation, IDF) реко-
мендует в случае, если изменение 
образа жизни для снижения веса 
и/или улучшения толерантнос-
ти к глюкозе не будет эффектив-
ным, назначать метформин в дозе 
250–850 мг два раза в день с целью 
профилактики развития СД у па-
циентов с высоким риском и МС.
Учитывая полученные данные, 
а  также метаболическую ней-
тральность, метформин (препарат 
Глюкофаж®) представляет высо-
кую клиническую ценность в ле-
чении пациентов с МС.  

Литература 
→ С. 56

Показатели Исходно Через 24 недели р

САДmax, мм рт. ст. 143,5 ± 3,5 135,8 ± 6,2 0,015

САДср, мм рт. ст. 127,7 ± 11,7 120,9 ± 2,83 0,001

САДmin, мм рт. ст. 107,0 ± 4,2 102,0 ± 3,5 0,035

ИВ САД, % 46,4 ± 6,7 23,2 ± 4,5 0,021

ДАДmax, мм рт. ст. 101,2 ± 3,9 93,2 ± 3,1 0,043

ДАДср, мм рт. ст. 82,4 ± 2,34 74,8 ± 2,3 0,001

ДАДmin, мм рт. ст. 62,5 ± 3,0 59,7 ± 7,8 0,440

ИВ ДАД, % 46,0 ± 21,4 32,4 ± 20,2 0,101

ИВ – индекс времени, ДАДmax – максимальное диастолическое АД, 
ДАДmin – минимальное диастолическое АД, ДАДср – среднее 
диастолическое АД, САДmax – максимальное систолическое АД, 
САДmin – минимальное систолическое АД, САДср – среднее 
систолическое АД.

Таблица. Среднесуточные показатели артериального 
давления (АД) у больных с метаболическим синдромом 
на фоне монотерапии метформином по данным СМАД 
(n = 20)
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Оптимизация лечения 
гипертонической энцефалопатии 
с использованием 
нейропротекторной 
терапии Актовегином. 
Опыт клинического применения 
Д.м.н., проф. А.Г. ЕВДОКИМОВА, к.м.н. В.В. ЕВДОКИМОВ 

При неконтролируемой артериальной гипертонии хроническое 
нарушение мозгового кровообращения обусловливает развитие медленно 

прогрессирующего диффузного и очагового поражения вещества 
головного мозга – гипертонической энцефалопатии (ГЭ). 

В статье рассмотрены стадии и синдромы ГЭ, ее лечение; приведено 
обоснование включения в схемы терапии ГЭ препаратов, улучшающих 

мозговой кровоток и метаболизм нервной ткани и способных замедлить 
прогрессирование энцефалопатии, например Актовегина. 

Этот содержащий исключительно физиологические компоненты 
препарат обладает инсулиноподобным, антигипоксическим, 

антиоксидантным, анаболическим, энергетическим эффектами, 
лежащими в основе органопротекторного воздействия 

Актовегина на головной мозг. В статье рассмотрен клинический 
случай, демонстрирующий положительный эффект добавления 

нейрометаболического препарата к современной терапии, направленной 
на контроль артериального давления и коррекцию факторов риска. 

ГБОУ ВПО 
«Московский 

государственный 
медико-

стоматологический 
университет»

Клиническая эффективность

Ц  ереброваскулярная болезнь 
(ЦВБ) стоит на втором 
месте после ишемической 

болезни сердца (ИБС) среди при-
чин смерти во всем мире. Пока-
затели смертности от сосудистых 
заболеваний головного мозга в 
России – одни из самых высоких 
в мире, что обусловлено небла-

гоприятными условиями жизни 
и низким качеством медицинс-
кого обслуживания, которое по 
многим параметрам отстает от 
стандартов, принятых в большин-
стве развитых стран. Мозговые 
инсульты (МИ) занимают второе 
место в структуре смертности на-
селения России, приводят к поте-

ре трудоспособности и тяжелым 
нарушениям функций головного 
мозга у многих больных, пережив-
ших острую фазу. По статистике, 
почти половина россиян, перенес-
ших МИ, умирает от связанных с 
ним патологических процессов в 
течение года [1]. Известно, что в 
основе острых и хронических по-
ражений головного мозга лежит 
целый ряд сердечно-сосудистых 
заболеваний (ССЗ), однако ве-
дущее место среди них занимает 
артериальная гипертония (АГ). 
Именно АГ является одной из 
важнейших причин развития хро-
нических форм недостаточности 
кровообращения головного мозга, 
геморрагического и ишемического 
инсультов (первичного и повтор-
ного), нарушений когнитивной 
функции [2, 3, 4, 5, 6, 7].
Выделяют следующие факторы 
риска развития инсульта, связан-
ные с АГ:
1.  Уровень артериального давле-

ния (АД).
2.  Высокая активность ренина 

плазмы крови.
3.  Наличие гипертрофии левого 

желудочка (ГЛЖ).
4.  Высокое АД в утренние часы.
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5.  Гипертонические кризы, при-
водящие к срывам механизмов 
мозговой ауторегуляции.

6.  Высокая вариабельность АД 
(колебания АД от высоких до 
низких значений).

Известно, что церебральная ге-
модинамика находится под пос-
тоянным контролем системы 
мозговой ауторегуляции, слож-
ной нейрогуморальной системы, 
которая снижает мозговой кро-
воток при избытке притока крови 
и увеличивает при его дефиците. 
Система ауторегуляции контро-
лирует приток крови к головному 
мозгу при уровне среднего АД в 
диапазоне от 60 до 150 мм рт. ст. 
(АД среднее = диастолическое АД 
(ДАД) + 1/3 пульсового давления) 
[6]. У больных с АГ этот диапазон 
смещен вверх вследствие увеличе-
ния сосудистого сопротивления, 
и нижняя граница ауторегуляции 
мозгового кровотока повышается 
до 85 мм рт. ст., что создает пред-
посылки для плохой переносимос-
ти гипотензивных состояний [4].
В структуре ЦВБ одно из ведущих 
мест занимает гипертоническая 
энцефалопатия (ГЭ, МКБ-10, руб-
рика I67.4).
ГЭ (хроническая форма) – медлен-
но прогрессирующее диффузное 
и очаговое поражение вещества 
головного мозга, обусловленное 
хроническим нарушением моз-
гового кровообращения, связан-
ным с длительно существующей 
неконтролируемой артериальной 
гипертонией [8, 9, 10], и является 
вариантом дисциркуляторной эн-
цефалопатии (ДЭ).
Впервые понятие ГЭ описали ней-
рофизиолог И.В. Ганнушкина и 
невролог Н.В. Лебедева в 1985 г. 
Авторы отметили, что у больных 
с АГ имеется значительное несо-
ответствие между клиническими 
данными о перенесенных инсуль-
тах и наличием большого числа 
очагов в подкорковых узлах и 
белом веществе мозга (по данным 
компьютерной томографии) и еще 
большим числом очагов, обнару-
живаемых при вскрытии. Пато-
логические процессы, развиваю-
щиеся при АГ в головном мозге, 
являются результатом плазмати-
ческого и геморрагического пропи-

тывания, некроза стенки сосудов с 
ее последующим истончением. Для 
ГЭ характерно раннее поражение 
белого вещества головного мозга с 
признаками деструкции миелина 
нервных волокон, наличием мел-
ких полостей, расширением пери-
васкулярного пространства [10, 
11]. Эти изменения развиваются 
перивентрикулярно вокруг перед-
них рогов боковых желудочков, 
распространяясь далее по боко-
вым отделам желудочков симмет-
рично в обоих полушариях мозга. 
Диффузные изменения могут соче-
таться с очаговыми изменениями 
в белом веществе – лакунарными 
инфарктами.
Перивентрикулярная зона бело-
го вещества рассматривается как 
зона терминального кровоснаб-
жения, что определяет ее особую 
чувствительность как к повыше-
нию АД, так и к артериальной ги-
потонии. Часто эти изменения не 
формируют симптоматики, приво-
дя к развитию ГЭ [2, 12]. Протекая 
длительное время бессимптомно, 
с редкими эпизодами церебраль-
ной симптоматики, АГ в конце 
концов оказывает повреждающее 
действие на сосудистую систему и 
вещество головного мозга, приво-
дя к формированию клинической 
картины ГЭ. Различают следую-
щие факторы риска ГЭ:
1.  Неконтролируемая АГ.
2.  Гипертонические кризы (нару-

шение гематоэнцефалического 
барьера).

3.  Высокая вариабельность АД.
4.  Высокая ночная АГ.
5.  Избыточное снижение АД, осо-

бенно в ночное время (включая 
ятрогенное).

6.  Высокое пульсовое АД.
Присоединение атеросклероти-
ческих процессов к АГ приводит 
к ускоренному ухудшению мозго-
вого кровоснабжения и прогрес-
сированию смешанной формы 
ДЭ. Существенным отличием ГЭ 
от атеросклеротической энцефа-
лопатии считается преимущест-
венное массивное поражение в 
основном мелких ветвей сосудов 
головного мозга диаметром 70–
500 мкм, а не крупных внечереп-
ных и внутричерепных сосудов, 
приводящее к развитию инсуль-

та. Однако клинически разделить 
эти состояния бывает достаточно 
трудно [2, 4].

Стадии и клинические синдромы 
гипертонической энцефалопатии
Различают 3 стадии ГЭ [13]:
 ■ 1-я стадия – в клинике домини-

руют субъективные нарушения: 
слабость, утомляемость, эмо-
циональная лабильность, нару-
шение сна, снижение памяти, 
внимания, появление головных 
болей; отчетливых неврологи-
ческих синдромов нет. Возмож-
ны анизорефлексия, дискоор-
динация, симптомы орального 
автоматизма. Нарушение прак-
сиса, гнозиса можно выявить 
при проведении специальных 
тестов;

 ■ 2-я стадия – характеризуется усу-
гублением жалоб; неврологичес-
кая симптоматика пред ста влена 
в виде следующих синд ромов: 
вестибулярного, це фалгического, 
пирамид ного, дис ко ординатор-
ного, амио стати ческого, атакти-
ческого, дисмнестического. При 
этом обычно доминирует один из 
перечисленных неврологических 
синдромов. Отмечается сниже-
ние социальной и профессио-
нальной адаптации;

 ■ 3-я стадия – нарастание невро-
логической симптоматики; со-
четание различных синдромов; 
появление псевдобульбарного 
синдрома; синдромы пароксиз-
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мальных нарушений (дроп-ата-
ки, синкопальные состояния, 
эпилептиформные джексонов-
ские припадки); выраженные 
когнитивные нарушения. Ут-
рата работоспособности, нару-
шение социальной и бытовой 
адаптации.

На всех стадиях ГЭ (ДЭ) наблюда-
ются когнитивные расстройства 
[8, 12, 13].
При 1-й стадии ГЭ отмечаются 
легкие когнитивные расстройства:
 ■ нарушение концентрации вни-

мания;
 ■ трудности сосредоточения и 

переключения с одной деятель-
ности на другую;

 ■ незначительное снижение опе-
ративной памяти. 

При 2-й стадии ГЭ наблюдают-
ся умеренные когнитивные рас-
стройства:
 ■ происходит дальнейшее усугу-

бле ние когнитивных рас-
стройств;

 ■ снижается мыслительная про-
дукция;

 ■ ухудшается память;
 ■ отмечается вязкость мышления;
 ■ сужается круг интересов.

При 3-й стадии ГЭ отмечаются вы-
раженные (тяжелые) когнитивные 
расстройства:
 ■ формирование грубых когни-

тивных нарушений;
 ■ снижение критики;
 ■ изменение личности;
 ■ немотивированные поступки, 

неадекватные реакции и измене-
ния психики, вплоть до социаль-

ной дезадаптации и деменции;
 ■ деменция.

Помимо ГЭ факторами риска раз-
вития когнитивных нарушений 
и деменции являются сахарный 
диабет (СД), дислипопротеинемия 
(ДЛП), курение и наследственная 
предрасположенность.
Важнейшими клиническими про-
явлениями ГЭ уже с начальных 
стадий болезни являются нару-
шения когнитивных функций и 
деменция. Кроме когнитивных 
расстройств у больных с ДЭ (ГЭ) 
могут наблюдаться аффективные 
нарушения в виде астенических 
проявлений вплоть до развития 
респираторных панических атак, 
тревожно-депрессивные рас-
стройства и протрагированные 
депрессивные реакции [13]. Од-
нако, как справедливо отмечает 
ряд авторов [4, 10], изменения, 
происходящие при ГЭ, представ-
ляют собой «церебрососудистый 
континуум», причем ГЭ 1-й ста-
дии соответствует 2-я стадия по-
ражения органов-мишеней при 
АГ, а 2–3-я стадии ГЭ, для которых 
характерно развитие лакунарных 
инфарктов, диффузного пораже-
ния белого вещества головного 
мозга и, как правило, наличие 
выраженной клинической сим-
птоматики, представляют собой 
ассоциированное клиническое 
состояние (АГ 3-й стадии).
Вышеизложенное подчеркивает 
значимость раннего выявления 
ГЭ не только неврологами, но и 
кардиологами и терапевтами. Для 
оценки когнитивных нарушений 
рекомендуется проводить нейро-
психологическое тестирование, 
позволяющее выявить и оценить 
когнитивные расстройства. Ре-
комендуется использовать тест 
«Краткая шкала оценки психичес-
кого статуса» (Mini-Mental Status 
Examination, MMSE, M.F. Folstein и 
соавт., 1975) или тест «Мини-ког» 
(Mini-Cog) [12], представляющий 
собой комбинацию теста на запо-
минание трех слов и рисования 
часов. Данная шкала удобна для 
скрининга когнитивных наруше-
ний, так как не занимает много 
времени и в то же время достаточ-
но чувствительна. Однако шкала 
пригодна для диагностики уме-

ренно выраженных когнитивных 
нарушений.
С учетом выявленных факторов 
риска и неврологических измене-
ний у больных с АГ необходимо 
определять специфические под-
ходы к лечению таких больных.
Основные принципы лечения ГЭ:
1.  Коррекция сосудистых факто-

ров риска с нормализацией АГ.
2.  Восстановление мозгового кро-

вотока.
3.  Улучшение церебрального мета-

болизма.
АГ является основным фактором 
риска развития когнитивных рас-
стройств и деменции. Для профи-
лактики и лечения этих ослож-
нений необходимо снижать АД 
(особенно систолическое) до це-
левых уровней < 140/90 мм рт. ст. 
(оптимальное АД – 130–139/80–
89 мм рт. ст.). Снижение АД долж-
но быть осторожным и адекват-
ным. Для этого рекомендуется 
применение пролонгированных 
препаратов, которые не только 
контролируют АД, но и обладают 
органопротекторными свойства-
ми, оказывая профилактическое 
и лечебное влияние на когнитив-
ные расстройства и деменцию.
Кру пномасштабные контро-
лируемые международные ис-
следования (MOSES (Mortality 
and Morbidity after Stroke – 
Eprosartan vs Nitrendipine in 
Secondary Prevention – Смерт-
ность и осложнения после ин-
сульта – сравнение эпросартана 
и нитрендипина для вторичной 
профилактики), ASCOT (Anglo-
Scandinavian Cardiac Outcomes 
Trial – Англо-Скандинавское 
исследование кардиальных ис-
ходов), PROGRESS (Perindopril 
Protection Against Recurrent Stroke 
Study – Исследование периндо-
прила для профилактики пов-
торного инсульта), LIFE (Losartan 
Intervention For Endpoint reduction 
in hypertension – Назначение ло-
зартана для уменьшения риска 
неблагоприятных исходов при 
артериальной гипертонии) и др.) 
доказали, что гипотензивная те-
рапия бета-адреноблокаторами 
(БАБ), тиазидными диуретиками 
или их комбинацией, ингибито-
рами ангиотензинпревращающего 
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Длительная гипотензивная терапия 
способна восстановить нарушенную 
ауторегуляцию мозговых сосудов 
на ранних стадиях артериальной 
гипертонии и гипертонической 
энцефалопатии, в то время как на более 
поздних стадиях возможности лечения 
резко снижены.

Клиническая эффективность

фермента (иАПФ), антагонистами 
кальция 2–3-го поколения и ан-
тагонистами рецепторов ангио-
тензина II (АРА) снижает риск 
инсульта в среднем на 40%. Ре-
зультаты исследований свиде-
тельствуют о важности самого 
факта снижения АД у больных 
АГ для профилактики инсультов 
и развития когнитивных нару-
шений [4, 14–16]. Длительная ги-
потензивная терапия способна 
восстановить нарушенную ауто-
регуляцию мозговых сосудов на 
ранних стадиях, в то время как 
на более поздних стадиях АГ и 
ГЭ возможности лечения резко 
снижены. У больных с ГЭ 2–3-й 
стадии, особенно пожилого воз-
раста, рекомендуется достигать 
умеренного, но стабильного сни-
жения АД на 15–20% от исходного 
уровня. По мере адаптации боль-
ного к достигаемому уровню АД 
возможно дальнейшее постепен-
ное снижение давления, которое 
должно стремиться к целевому 
уровню. Первый период посте-
пенного снижения АД у отдель-
ных больных может достигать 
6 месяцев. Лечение этих больных 
целесообразно проводить сов-
местно с неврологом [4].
В лечении больных с ГЭ уже начи-
ная с 1-й стадии необходимо до-
бавлять препараты, улучшающие 
мозговой кровоток и метаболизм 
нервной ткани, действующие на 
внутренние факторы и способные 
улучшить прогноз [9, 10, 17].
При хорошем контроле АД воз-
можно назначение антиагреган-
тов с целью улучшения ре-
ологических свойств крови 
(ацетилсалициловая кислота  – 
Кардиомагнил, клопидогрел, 
дипиридамол). Исследования 
CAPRIE (Clopidogrel versus Aspirin 
in Patients at Risk of Ischemic 
Events  – Сравнение клопидо-
грела и аспирина у пациентов с 
риском ишемических осложне-
ний) и ESРS-2 (European Stroke 
Prevention Study 2 – Европейс-
кое исследование профилактики 
инсульта 2)  показали, что при-
менение указанных препаратов 
уменьшает риск развития моз-
говой ишемии. Если у больных с 
ГЭ имеется мерцательная арит-

мия (постоянная или пароксиз-
мальная форма), рекомендуется 
назначение пероральных анти-
коагулянтов: варфарина под кон-
тролем международного норма-
лизованного отношения (МНО) 
или дабигатрана. С целью пре-
дупреждения прогрессирования 
атеросклеротических процессов 
необходимо назначение статинов 
(симвастатин, аторвастатин, ро-
зувастатин). При лечении основ-
ных симптомов при ГЭ (ДЭ) осо-
бое внимание должно уделяться 
назначению препаратов, которые 
улучшают метаболические про-
цессы в ткани головного мозга; 
к числу таких средств относится 
Актовегин [15, 16, 17, 18]. Актове-
гин – это депротеинизированный 
гемодериват, получаемый метода-
ми ультрафильтрации и диализа 
из крови телят. В его состав вхо-
дят органические низкомолеку-
лярные соединения, что исклю-
чает развитие прионных болезней 
(например болезни Крейтцфель-
дта – Якоба). Актовегин пред-
ставляет собой депротеинезиро-
ванный дериват с молекулярной 
массой менее 5000 дальтон. Пре-
парат содержит исключительно 
физиологические компоненты  – 
аминокислоты, олигопептиды, 
нуклеотиды, промежуточные 
продукты метаболизма жирных 
кислот и углеводов и низкомоле-
кулярные фрагменты клеточных 
мембран, а также неорганические 
электролиты и микроэлементы. 
Препарат обладает инсулинопо-
добным антигипоксическим, ан-
тиоксидантным, анаболическим, 
энергетическим действиями. 
Актовегин активирует пируват-
дегидрогеназу, которая участву-
ет в каскаде окисления глюкозы, 
увеличивает утилизацию глю-
козы клетками, аэробное (наи-
более энергетически выгодное) 
окисление глюкозы, активирует 
ферменты окислительного фос-
форилирования (сукцинатдегид-
рогеназа, цитохром-С-оксидаза), 
ускоряет процесс распада про-
дуктов анаэробного гликолиза 
(лактата, гидроксибутирата). Ак-
товегин способствует повышению 
устойчивости тканей к гипоксии, 
обеспечивает более эффективное 

потребление глюкозы и кислоро-
да клетками мозга, повышает их 
энергетический статус, утилизи-
рует кислые продукты обмена, 
что приводит к благоприятным 
нейрофизиологическим эффек-
там. Особенно важно отметить, 
что применение Актовегина при 
ГЭ является патогенетически 
обоснованным, так как препарат 
стимулирует транспорт глюко-
зы с помощью ее транспортеров 
(Glut). Актовегин активирует 
Glut 1 и Glut 3. Glut 1 находится 
во многих тканях, в том числе в 
эндотелиальных клетках, в це-
ребральных микрососудах, гли-
альных клетках, нейронах, гема-
тоэнцефалическом барьере (ГЭБ), 
что особенно важно при ГЭ, при 
которой наблюдается увеличе-
ние проницаемости ГЭБ. Стиму-
лируя Glut 1 и Glut 3, Актовегин 
повышает приток глюкозы в мозг, 
доставку глюкозы к нейронам, 

оптимизирует энергетический ба-
ланс нервных клеток. Кроме того, 
препарат активирует фосфодиэс-
теразу, способствует синтезу важ-
ного нейротрансмиттера  – аце-
тилхолина; активирует ключевой 
фермент эндогенной антиокси-
дантной системы – супероксид-
дисмутазу.
В отечественной литературе до-
статочно подробно описаны био-
химические механизмы положи-
тельных эффектов Актовегина [2, 
5, 10, 15, 19], лежащие в основе его 
органопротекторного воздейст-
вия на головной мозг. Эффектив-
ность и безопасность Актовегина 
подтверждены результатами мно-



14

Для лечения сосудистых заболеваний 
головного мозга и когнитивных 
нарушений различной степени 

выраженности широко используется 
Актовегин. Применение этого препарата 

приводит к заметному улучшению 
психопатологических, психометрических 

и поведенческих характеристик.

Таблица 1. Динамика показателей липидного спектра и клеточного звена 
гемостаза на фоне терапии

Показатель Исходно Спустя 4 месяца

ОХС, ммол/л 6,5 4,9

ХС ЛПНП, ммоль/л 3,6 2,6

ХС ЛПВП, ммоль/л 0,9 1,1

ТГ, ммоль/л 1,8 1,55

ИА 4,6 3,45

Агрегация тромбоцитов:
 ■ спонтанная агрегация, %
 ■ индуцированная АДФ, %

19,5
48,4

14,1
36,5

ИАЭ 1,47 1,1

ИДЭ 0,9 1,3

ОХС – общий холестерин, ХС ЛПНП – холестерин липопротеинов низкой плотности, 
ХС ЛПВП – холестерин липопротеинов высокой плотности, ТГ – триглицериды, 
ИА – индекс атерогенности, АДФ – аденозинтрифосфат, ИАЭ – индекс агрегации 
эритроцитов, ИДЭ – индекс деформируемости эритроцитов.

Клиническая эффективность

гочисленных клинических иссле-
дований и длительной практикой 
его применения [7, 20, 21, 22].
В настоящее время Актовегин ши-
роко используется для лечения со-
судистых заболеваний головного 
мозга и когнитивных нарушений 
различной степени выраженности 
[5, 17]. Его применение приводит 
к заметному улучшению психопа-
тологических, психометрических 
и поведенческих характеристик. 
Очень важно отметить эффектив-
ность препарата при многих сопут-
ствующих заболеваниях, особенно 
при диабетической полинейропа-
тии. Актовегин назначают в зави-
симости от клинической ситуации 
парентерально от 5–10  мл внут-
ривенно болюсно (в случае 1–2-й 
стадии ГЭ) до 250–500 мл 10–20%-
ного раствора внутривенно ка-
пельно (при 2–3-й стадии ГЭ) в те-
чение 10–14 дней, затем переходят 
на прием 6–9 таблеток в сутки в те-
чение 1–2 месяцев. Курсы лечения 
проводят 2 раза в год.
Таким образом, АГ является важ-
нейшим фактором риска ГЭ, пер-
вичного и повторного инсультов, 
развития нарушений когнитивной 
функции. Оптимизация профи-
лактики и лечения ГЭ заключает-
ся в адекватном комплексном ле-
чении АГ, нарушений липидного 
обмена, улучшении коагулологи-
ческих и реологических свойств 
крови, а также в обязательном 
включении нейропротекторной 
терапии (Актовегина), что поз-
воляет не только уменьшить не-
врологическую симптоматику, но 
и улучшить прогноз заболевания 
и качество жизни больных.

Клинический пример
Рассмотрим опыт клинического 
применения Актовегина у больно-
го с ГЭ. Больной С., 56 лет, профес-
сиональный водитель, обратился с 
жалобами на головную боль в за-
тылочной области, головокруже-
ние, шум в голове, слабость, сер-
дцебиение, ухудшение памяти, 
повышенную раздражительность, 
плохой сон с частыми пробужде-
ниями, быструю утомляемость, 
особенно к концу рабочего дня, на 
то, что он допускает частые ошиб-
ки, так как ему трудно сосредото-
читься, и все это мешает профес-
сиональной деятельности.
Из анамнеза: в течение последних 
5 лет отмечает периодическое по-
вышение АД до 170/100 мм рт. ст., 
которое связывает с переутомле-
нием и стрессами на работе. По 
совету участкового врача перио-
дически принимал атенолол 50 мг 
в сутки, Эднит 10 мг в сутки. Два 
года назад перенес транзитор-
ную ишемическую атаку (ТИА) 
на фоне гипертонического криза. 
У матери пациента в анамнезе ги-
пертоническая болезнь, умерла от 
инсульта в возрасте 61 года. Из 
вредных привычек отмечает куре-
ние в течение 20 лет. Индекс пач-
ко-лет составляет 16,7.
Объективно: состояние удовлет-
ворительное, телосложение пра-

вильное, гиперстеничен, вес 88 кг, 
рост 173 см, индекс массы тела 
(ИМТ) 29,0 кг/м2, окружность 
талии 104 см. Перкуторно над всей 
поверхностью легких звук легоч-
ный, при аускультации дыхание 
везикулярное с жестким оттенком, 
хрипы не выслушиваются. Частота 
дыхания (ЧД) – 18 в мин. Область 
сердца не изменена. Границы серд-
ца расширены влево на 1 см. Тоны 
сердца приглушены, акцент 2 тона 
над аортой, шумы отсутствуют. 
АД  – 165/95 мм рт. ст. (Д =  S), 
частота сердечных сокращений 
(ЧСС) – 84 в мин.
Живот мягкий, безболезненный. 
Периферических отеков нет. Пуль-
сация на аа.dorsalis pedis сохране-
на. Очаговой симптоматики со 
стороны ЦНС нет.
При исследовании когнитив-
ных функций с помощью опрос-
ника ММSE результат составил 
24 балла, что соответствует легким 
преддементным когнитивным на-
рушениям.
При исследовании когнитивных 
функций по методике «Мини-ког» 
пациент не смог вспомнить одно 
слово из трех.
Лабораторные исследования: кли-
нические анализы крови и мочи, 
биохимические анализы крови 
в норме. Липидный спектр изме-
нен (соответствует ДЛП IIа типа), 
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Показатель Исходно Спустя 4 месяца

ЛП, см 4,0 3,6

КДР, см 5,6 5,3

КСР, см 4,4 4,2

ТЗСЛЖ, см 1,3 1,1

ТМЖП, см 1,3 1,2

ИММЛЖ, г/м2 128,2 115,1

Е/А 0,85 1,05

ОПСС, дин*с*см-5 1410 1340

ФВЛЖ, % 64 65

Диастолическая дисфункция I типа Отсутствует

ЛП – левое предсердие, КДР – конечно-диастолический размер, КСР – конечно-
систолический размер, ТЗСЛЖ – толщина задней стенки левого желудочка, 
ТМЖП – толщина межжелудочковой перегородки, ИММЛЖ – индекс массы 
миокарда левого желудочка, Е/А – отношение скоростей раннедиастолического 
и позднедиастолического наполнения левого желудочка, ОПСС – общее периферическое 
сосудистое сопротивление, ФВЛЖ – фракция выброса левого желудочка.

Таблица 2. Динамика эхокардиографических параметров в процессе лечения

Клиническая эффективность

агрегация тромбоцитов и индекс 
агрегации эритроцитов (ИАЭ) 
повышены, а индекс деформируе-
мости эритроцитов (ИДЭ) снижен 
(табл. 1).

Инструментальные методы 
исследования
Электрокардиограмма (ЭКГ): ритм 
синусовый, горизонтальное поло-
жение электрической оси сердца 
(ЭОС), признаки ГЛЖ. Индекс Со-
колова – Лайона (сумма амплиту-
ды SVI + RV5 = 40 мм (N < 38 мм), 
амплитуда RV5 > RV4.
Эхокардиография: аорта уплотне-
на, правые отделы сердца в норме, 
признаки ГЛЖ. Результаты иссле-
дования представлены в таблице 1.
Суточное мониторирование АД 
(СМАД) – заключение: у больного 
стойкая систоло-диастолическая 
АГ с недостаточным снижением 
АД и повышенной вариабельнос-
тью АД в ночное время.
Магнитно-резонансная томогра-
фия (МРТ) головного мозга: уме-
ренный лейкоареоз в области зад-
них рогов боковых желудочков.
Ультразвуковая допплерография 
(УЗДГ) магистральных артерий 
головы (МАГ): выявлено упло-
щение комплекса интима-медиа с 
двух сторон, стеноз до 25% в левой 
внутренней сонной артерии в об-
ласти ее бифуркации за счет ате-
росклеротической бляшки с не-
ровными контурами.
Нарушение функции внешнего 
дыхания (ФВД) по обструктивно-
му и рестриктивному типу (сме-
шанный вариант) легкой степени 
тяжести: объем форсированного 
выдоха за первую секунду маневра 
форсированного выдоха (ОФВ1) – 
79%, индекс Генслера – 71%. Проба 
с сальбутамолом отрицательная.
Консультация невролога: гиперто-
ническая энцефалопатия 2-й сте-
пени на фоне атеросклероза. Уме-
ренные когнитивные нарушения. 
Цефалгический и вестибулярный 
синдромы.
Диагноз: гипертоническая болезнь 
3-й стадии, АГ 2-й степени, риск 
очень высокий (4), с преимущест-
венным поражением головного 
мозга и сердца. Гипертоническая 
энцефалопатия 2-й степени с це-
фалгическим и вестибулярным 

синдромами (ТИА в анамнезе). 
Умеренные когнитивные наруше-
ния. ГЛЖ. ДЛП IIа типа. Атеро-
склеротический стеноз внутрен-
ней сонной артерии 1-й степени. 
Хроническая обструктивная бо-
лезнь легких (ХОБЛ): смешанный 
тип, легкой степени тяжести вне 
обострения. Хронический об-
структивный бронхит, 1-я стадия 
ДН 0.  
Цель лечения данного больного 
заключается в профилактике раз-
вития мозгового инсульта и нор-
мализации когнитивных функций. 
Больной нуждается в терапии, ко-
торая позволит контролировать 
АД и будет обладать органопро-
текторным действием, а именно: 
улучшать мозговой кровоток, 
обеспечивать вазопротекторный 
эффект, замедление процессов ре-
моделирования сердца. Выбор те-
рапии обосновывают: 
1)  факторы риска (ДЛП, курение); 
2)  поражение органов-мишеней: 

ГЛЖ, признаки атеросклероза 
МАГ; 

3)  наличие ассоциированного за-
болевания: ГЭ 2-й стадии с ког-
нитивными нарушениями. 

С учетом выявленных изменений 
(неконтролируемая АГ, ДЛП, нару-
шение клеточного звена гемостаза, 
наличие умеренных когнитивных 

нарушений) больному были даны 
рекомендации по здоровому обра-
зу жизни: не курить, ограничить 
потребление соли до 5 г в сутки, ги-
похолестериновая диета, активная 
физическая нагрузка (ходьба по 
40 минут 4 раза в неделю). Назна-
чена терапия: Лодоз (бисопролол 
5 мг/гидрохлоротиазид 6,25  мг), 
Кардиомагнил 75 мг в сутки, сим-
вастатин 10 мг в сутки, Актовегин 
внутрь – 400 мг 3 раза в сутки в те-
чение 2 недель, затем 200 мг 3 раза 
в сутки в течение 3,5 месяцев. 
Результат: через 4 месяца на-
блюдения на фоне проводимой 
терапии больной отметил значи-
тельное улучшение самочувствия 
и состояния: исчезли головные 
боли, головокружение, сердце-
биение и слабость. Значительно 
улучшились память, работоспо-
собность, нормализовался сон.
Нормализовался профиль и до-
стигнуты целевые значения АД – 
135/80 мм рт. ст., ЧСС – 64 в мин. 
Нормализовались показатели ли-
пидного обмена, агрегация тром-
боцитов, индекс агрегации эрит-
роцитов и их деформируемость, 
что способствует уменьшению 
микроциркуляторных наруше-
ний. Отмечена положительная 
динамика эхокардиографических 
показателей. Динамика показате-
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Таблица 3. Динамика показателей суточного мониторирования 
артериального давления (АД) на фоне терапии

Показатель АД, мм рт. ст. Исходно Спустя 4 месяца

Среднее суточное 155/95 125/76

Среднее дневное 165/98 135/83

Среднее ночное 145/92 115/68

Оптимизация профилактики и лечения 
гипертонической энцефалопатии 

заключается в адекватном комплексном 
лечении артериальной гипертонии, 

нарушений липидного обмена, улучшении 
коагулологических и реологических 

свойств крови, а также в обязательном 
включении нейропротекторной 

терапии (Актовегина).

Клиническая эффективность

лей на фоне проводимой терапии 
представлена в таблицах 1, 2, 3. 
Больному рекомендовано продол-
жить терапию с повторными кур-
сами приема Актовегина в течение 
1–2 месяцев 2 раза в год и с после-
дующим контролем изученных па-
раметров через год.
Комментарии: представлен па-
циент среднего возраста (по кри-
териям Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ), средний 
возраст – до 65 лет), с ведущими 
жалобами на головные боли, го-
ловокружение, слабость, ощуще-
ние сердцебиения, которые паци-
ент связывает с повышением АД; 
указанные симптомы затрудняют 
профессиональную деятельность, 
также страдает память. Основ-
ными факторами риска ГЭ, не-
посредственно связанными с тя-
жестью и течением АГ, являются 
плохо контролируемая АГ, гипер-
тонические кризы, высокая вари-
абельность АД, нарушенный су-
точный ритм АД с высоким АД по 
ночам и в ранние утренние часы. 
Указанные изменения имеются у 
больного. Выбор гипотензивной 

терапии у конкретного больного 
зависит не только от тяжести те-
чения АГ, но и от возраста, при-
знаков поражения органов-ми-
шеней, наличия симпатикотонии, 
которую лучше всего контролиро-
вать с помощью БАБ. Несмотря на 
наличие такого сопутствующего 
заболевания, как ХОБЛ, возможно 
использование селективного БАБ 
бисопролола без риска ухудше-
ния бронхиальной проходимости. 
В случае когда у больного имеет-
ся ГЭ, к лечению необходимо до-
бавлять препараты, улучшающие 
мозговой кровоток и метаболизм 
нервной ткани и способные за-
медлить прогрессирование энце-
фалопатии. Современный подход 
к гипотензивной терапии подра-
зумевает использование комби-
нированной терапии нескольки-
ми препаратами в низких дозах. 
Метаанализ 17 рандомизирован-
ных плацебоконтролируемых 
исследований (47 653  больных) 
показал, что длительный прием 
гипотензивных препаратов, в том 
числе БАБ и диуретиков, досто-
верно снижал риск развития ин-
сульта на 35–40% [23].
В более поздней работе (2006) ка-
надские исследователи N.  Khan 
и F.  McAlister опубликовали ре-
зультаты метаанализа эффек-
тивности БАБ в зависимости 
от возраста. В метаанализ были 
включены 32  рандомизованных 
контролируемых исследования за 
1984–2004 гг., в которых участво-
вали 145 811 пациентов с АГ. Было 
показано, что БАБ не уступают 
другим классам гипотензивных 
препаратов в отношении сниже-
ния риска сердечно-сосудистой 
смерти, инфаркта миокарда и 
инсульта [14]. В новых рекомен-
дациях ВНОК по профилактике 
сердечно-сосудистых заболева-

ний повышение ЧСС указывается 
в числе факторов риска сердечно-
сосудистых осложнений, а в реко-
мендациях по лечению АГ гово-
рится о необходимости контроля 
этого показателя. Таким образом, 
назначение Лодоза соответствует 
современным стандартам ведения 
больных с АГ и позволяет не толь-
ко снизить АД, улучшить про-
филь АД, но и уменьшить ЧСС. 
Положительную роль сыграло 
назначение симвастатина 10  мг 
и  кардиомагнила 75  мг, обеспе-
чившее улучшение липидного 
обмена и тромбоцитарного звена 
гемостаза, а также уменьшение 
агрегации и повышение дефор-
мируемости эритроцитов.
Когнитивные нарушения могут 
отмечаться даже при нетяжелом 
поражении головного мозга. При-
чиной ТИА у пациента, вероятнее 
всего, была неконтролируемая АГ, 
а выявленные изменения на МРТ 
(лейкоареоз) указывают на хрони-
ческую ГЭ. Степень когнитивных 
нарушений можно рассматривать 
как умеренную, так как сформи-
ровался клинически очерченный 
синдром, который ухудшает ка-
чество жизни, мешает выполне-
нию профессиональных обязан-
ностей. Когнитивные нарушения 
сочетаются с элементами эмоцио-
нальной лабильности, раздражи-
тельностью, что характерно для 
сосудистых поражений головного 
мозга. В то же время больной кри-
тичен к себе, сохраняет независи-
мость и самостоятельность. Назна-
чение Актовегина, оказывающего 
комбинированное воздействие на 
состояние эндотелия и стенки со-
судов головного мозга, мозговой 
кровоток и метаболизм нервной 
ткани, способствует замедлению 
патологических изменений сосу-
дов и вещества головного мозга, 
особенно на фоне адекватной ги-
потензивной терапии Лодозом.
Описанный клинический случай 
показывает, что своевременно на-
значенная адекватная терапия для 
контроля АД и коррекции факто-
ров риска, с включением нейроме-
таболической терапии, может ока-
зать положительное воздействие 
на течение ГЭ и улучшить качест-
во жизни.  

Литература 
→ С. 56, 58
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Выбор препарата 
для лечения 
артериальной гипертензии: 
эффективность, побочные 
эффекты и приверженность 
больных к лечению

К.м.н. Е.А. СУРКОВА1, д.м.н. Д.В. ДУПЛЯКОВ2

Антагонист кальция третьего поколения лерканидипин позволяет 
добиться целевых показателей АД у пациентов с артериальной 

гипертензией, в том числе страдающих метаболическими нарушениями, 
в частности метаболическим синдромом и сахарным диабетом. 

Частота возникновения побочных эффектов, в первую очередь отеков 
конечностей, тахикардии и гипертермии, при терапии лерканидипином 

ниже, чем при применении других антагонистов кальция, что повышает 
приверженность больных к лечению.

1 ГБОУ ВПО 
«Самарский 

государственный 
медицинский 
университет 
Минздравсоц-

развития РФ», 
г. Самара

2 ГБУЗ «Самарский 
областной 

клинический 
кардиологический 

диспансер»

Введение
Значительное увеличение рас-
пространенности артериальной 
гипертензии (АГ), наблюдаю-
щееся в последние десятилетия, 
является серьезной проблемой 
здравоохранения развитых стран. 
Согласно данным ряда исследо-
ваний [1], около трети взрослого 
населения США страдают этим 
заболеванием, причем его распро-
страненность за десять лет вырос-
ла более чем на 5%. В Российской 

Федерации более 40% взрослого 
населения имеют повышенное 
артериальное давление (АД) [2]. 
В  настоящее время общепризна-
но, что АГ является одним из важ-
нейших факторов риска развития 
инсультов, острых сердечно-сосу-
дистых заболеваний и хроничес-
ких поражений почек.
К настоящему времени разрабо-
тано и внедрено в клиническую 
практику большое количество 
высокоэффективных антигипер-

тензивных препаратов, разрабо-
таны схемы лечения и уточнены 
показания к их назначению. Тем 
не менее, согласно данным аме-
риканских исследователей, доля 
пациентов, достигших целевого 
уровня артериального давления, 
по-прежнему остается неудовлет-
ворительной, составляя в лучшем 
случае 30–45% [3].
Одной из важнейших причин 
такой ситуации является недоста-
точная приверженность больных 
АГ к лечению, нередко достигаю-
щая 60% [4, 5]. В Российской Феде-
рации, по данным С.А. Шальновой 
и соавт. [6], лишь 59,4% больных 
принимают назначенные врачом 
антигипертензивные препараты. 
Следует отметить, что привер-
женность больных АГ к лечению 
особенно важна с учетом хрони-
ческой природы заболевания и не-
обходимости длительного (в тече-
ние всей жизни) лечения пациента 
для достижения стойкого эффекта 
терапии.
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Среди множества факторов, влия-
ющих на степень приверженности 
больных к лечению любого забо-
левания, одним из ключевых явля-
ется наличие побочных эффектов 
у назначенного препарата, а также 
сложность и длительность схемы 
лечения. В настоящей статье нами 
будут рассмотрены преимущества 
антагониста кальция третьего по-
коления лерканидипина, который 
во многом свободен от перечис-
ленных выше недостатков, а также 
его использование у пациентов с 
различной сопутствующей пато-
логией.
Как и другие антагонисты каль-
ция, лерканидипин оказывает ми-
нимальное воздействие на мета-
болизм углеводов и липидов, что 
сводит к минимуму риск возник-
новения побочных эффектов при 
терапии АГ у больных сахарным 
диабетом (СД) и иными наруше-
ниями метаболизма. В сочетании 
с длительностью действия препа-
рата и удобной для больного схе-
мой лечения (прием одной дозы в 
сутки) это позволяет существенно 
улучшить приверженность боль-
ного к лечению и добиться хоро-
ших результатов в терапии АГ, 
в   том числе у пациентов с СД и 
метаболическим синдромом (МС).

Сравнительная характеристика 
различных классов препаратов
ВОЗ определяет приверженность 
больных к лечению как «степень, 
в которой поведение пациента 
относительно приема препаратов 

соответствует ранее согласован-
ным с ним рекомендациям врача» 
[7]. Следует, однако, отметить, что 
вопрос приверженности больных 
к лечению является весьма про-
тиворечивым как в теоретичес-
ком (существуют альтернативные 
точки зрения относительно само-
го понятия), так и в практичес-
ком плане (из-за затрудненности 
практического контроля за при-
емом препаратов в амбулаторных 
условиях). В большинстве иссле-
дований в качестве показателя 
комплаентности больного оцени-
валась персистентность (то есть 
время между приемами первой и 
последней дозы препарата). В то 
же время очевидно, что с исполь-
зованием этого показателя за-
труднительно оценить истинный 
прием препарата, в том числе от-
клонения от предписанной схемы 
лечения и перерывы в терапии [8]. 
Тем не менее известно, что при-
верженность к лечению является 
динамическим показателем и в 
процессе лечения, особенно на-
чиная с 6–8 месяцев, привержен-
ность (в частности, регулярность 
приема препарата) даже самых 
«дисциплинированных» пациен-
тов нередко ухудшается, что глав-
ным образом связано с развитием 
побочных эффектов [9]. Пациен-
ты, нерегулярно принимающие 
препарат, в конечном итоге могут 
полностью прекратить его прием, 
что резко снижает эффективность 
лечения. На основании проведен-
ных исследований [8] был сделан 

вывод о том, что наилучший эф-
фект терапии АГ будет достигнут 
при применении препаратов дли-
тельного действия, принимаемых 
не чаще одного раза в сутки (же-
лательно по утрам), при этом про-
пуск одной-двух доз препарата не 
будет столь критичным вследствие 
длительности его действия.
За последнее время было проведе-
но несколько крупномасштабных 
исследований эффективности раз-
личных классов антигипертензив-
ных препаратов, в которых также 
изучались вопросы приверженнос-
ти больных к лечению (табл. 1) [4, 
10–13]. Было установлено, что наи-
лучшая приверженность наблю-
далась при лечении блокаторами 
АТ1-ангиотензиновых рецепторов 
и ингибиторами АПФ, несколько 
меньшая – при применении анта-

Исследование Количество 
наблюдений

Блокаторы АТ1-
ангиотензиновых 

рецепторов, %

Ингибиторы 
АПФ, 

%

Антагонисты 
кальция, 

%

Бета-
блокаторы, 

%

Диуретики, 
%

B.S. Bloom, 1998 [10] 21723 64 58 50 43 38

J.J. Caro и соавт., 1999 [4] 22918 Нет данных 53 47 49 40

S.G. Morgan и соавт., 2004 [11] 82824 56 56 52 54 49

Е. Poluzzi и соавт., 2005 [12] 6043 52 43 39 47 23

L.A. Simons и соавт., 2008 [13] 48690 84 84 72 Нет данных Нет данных

* Адаптировано по [4, 10–13].

Таблица 1. Сравнительная характеристика приверженности к терапии АГ при лечении различными классами 
препаратов*

Как и другие антагонисты кальция, 
лерканидипин оказывает 
минимальное воздействие 
на метаболизм углеводов 
и липидов, что сводит к минимуму 
риск возникновения побочных 
эффектов при терапии артериальной 
гипертензии у больных с сахарным 
диабетом и иными нарушениями 
метаболизма. 
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гонистов кальция и бета-блока-
торов и наихудшая – при лечении 
диуретиками (60%, 55% и 37% со-
ответственно). Наиболее частыми 
причинами прекращения приема 
препаратов, согласно этим исследо-
ваниям, были развитие побочных 
эффектов и отсутствие терапевти-
ческого эффекта. Следует, однако, 
отметить, что во всех указанных 
исследованиях в качестве показа-
теля комплаентности оценивалось 
исключительно персистентность 
(о проблемах такого подхода см. 
выше), вследствие чего влияние 
перерывов в приеме препарата и 
нарушений режима на эффектив-
ность терапии АГ не оценивалось.
В вышеуказанных и ряде других 
исследований [14, 15] привержен-
ность больных к лечению антаго-
нистами кальция лишь ненамного 
уступала таковой при лечении бло-
каторами АТ1-ангиотензиновых 
рецепторов и ингибиторами АПФ. 
Основной причиной прерывания 
курса лечения при терапии анта-
гонистами кальция было именно 
наличие побочных эффектов, а 
именно периферических отеков, 
которые развивались, по данным 
В. Dahlöf и соавт. [16], в 25% слу-
чаев. Важно отметить, что компла-
ентность больных при терапии АГ 
антагонистами кальция третьего 
поколения (к которым относит-
ся лерканидипин) статистически 
достоверно выше таковой при 
терапии другими антагонистами 
кальция именно из-за отсутствия 
побочных эффектов [15].

Лерканидипин: переносимость, 
эффективность, применение 
у больных с нарушениями 
метаболизма

Общая характеристика 
и фармакологические свойства 
лерканидипина
Антагонисты кальция представ-
ляют собой весьма гетерогенную 
группу препаратов, в которую, 
наряду с прочими, входят фенил-
алкиламины (верапамил), бензо-
тиазепины (дилтиазем) и 1,4-ди-
гидропиридины. Представителем 
последних является лерканиди-
пин, который характеризуется су-
щественно лучшей переносимос-
тью и потому в настоящее время 
рекомендуется в качестве важней-
шего компонента антигипертен-
зивной терапии.
Как и остальные антагонисты 
кальция, лерканидипин блоки-
рует проникновение ионов Ca2+ 
из межклеточного пространства 
в клетки гладкой мускулатуры и 
сердечную мышцу, приводя к рас-
слаблению гладкомышечных кле-
ток сосудистой стенки и оказывая 
выраженное сосудорасширяю-
щее действие [17]. Лерканидипин 
практически полностью всасыва-
ется в пищеварительной системе, 
при этом максимальные концен-
трации в плазме крови достига-
ются через 1–3 часа после приема 
препарата. Важной особенностью 
фармакологии и фармакодинами-
ки лерканидипина является его 
выраженная липофильность, при 
этом препарат значительно лучше 
прочих 1,4-дигидропиридинов 
проникает сквозь гидрофобные 
клеточные мембраны, в том числе 
в клетки гладкой мускулатуры 
кровеносных сосудов, окружен-
ные холестериновыми бляшками 
[17]. У пациентов лерканидипин 
вызывает плавное, но стойкое и 
длительное расслабление гладкой 
мускулатуры, приводящее к рас-
ширению периферических и коро-
нарных сосудов и постепенному 
снижению артериального давле-
ния, не сопровождающемуся реф-
лекторной тахикардией [18]. Такие 
свойства обусловливают высокую 
эффективность лерканидипина у 
больных с атеросклерозом и дру-

гой сопутствующей патологией, 
а также факторами риска сердеч-
но-сосудистых заболеваний.
Еще одним ценным свойством лер-
канидипина является его длитель-
ное действие: после приема одной 
дозы препарата, несмотря на ко-
роткий период полувыведения, ги-
потензивный эффект сохраняется 
в течение 24 часов [19]. По всей 
видимости, это обусловлено упо-
мянутой выше липофильностью 
препарата, так как после всасыва-
ния лерканидипин на протяжении 
некоторого времени сохраняется 
в мембранах мышечных клеток, 
формируя своеобразное «депо» 
препарата.

Переносимость лерканидипина 
и побочные эффекты
К числу серьезных побочных эф-
фектов бета-блокаторов и диуре-
тиков относятся повышение уров-
ня холестерина и липопротеидов 
низкой плотности, а также изме-
нение инсулинорезистентности. 
В ряде исследований [16] было 
показано, что в группе больных, 
получавших указанные препара-
ты, риск развития сахарного диа-
бета был существенно выше, чем у 
больных, получавших антагонис-
ты кальция. Лерканидипин, как и 
иные антагонисты кальция, явля-
ется метаболически нейтральным, 
и, следовательно, его применение 
не ведет к повышенному риску за-
болевания сахарным диабетом [20, 
21]. Тем не менее до введения лер-
канидипина в клиническую прак-
тику приверженность больных к 
лечению антагонистами кальция 
была недостаточно высокой в 
связи с частым развитием другого 
побочного эффекта – перифери-
ческих отеков [16].
Основным преимуществом лер-
канидипина является выражен-
ное снижение частоты развития 
побочных эффектов при терапии 
этим препаратом по сравнению с 
иными антагонистами кальция 
(табл. 2) [18, 22–26]. В среднем 
развитие отеков наблюдалось 
у 0,6–9% больных, получавших 
стандартные дозы лерканидипина 
(10 или 20 мг/сутки), что сущест-
венно ниже частоты развития оте-
ков при лечении другими препа-

Лерканидипин блокирует 
проникновение ионов Ca2+ из 

межклеточного пространства в клетки 
гладкой мускулатуры и сердечную 

мышцу, приводя к расслаблению 
гладкомышечных клеток сосудистой 

стенки и оказывая выраженное 
сосудорасширяющее действие, 

и практически полностью всасывается 
в пищеварительной системе.
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ратами этой группы (23%) [16, 27]. 
Более того, назначение лерканиди-
пина больным с отеками нижних 
конечностей, ранее получавшим 
амлодипин (антагонист кальция 
первого поколения), позволи-
ло снизить риск развития отеков 
более чем на 50% [28].
Результаты, полученные С. Borghi 
и соавт. в 2007 г. [28], были под-
тверждены проспективным кли-
ническим испытанием, проведен-
ным в Швейцарии в 2007 г. [26]. 
В это исследование были включе-
ны 2199 пациентов в возрасте от 
58 до 69 лет (в том числе 22% боль-
ных, страдавших сахарным диабе-
том). Из 182 пациентов, которым 
лерканидипин был назначен после 
отмены антагонистов кальция 
первого поколения в связи с раз-
витием побочных эффектов, отеки 
нижних конечностей сохранились 
только у 10 пациентов (5,5%). При-
верженность к лечению (персис-
тентность) и достижение целевых 
показателей артериального дав-
ления у пациентов в этом иссле-
довании составили 99,0% и 63,0% 
соответственно. Аналогичные ре-
зультаты были достигнуты также 
в клинических испытаниях, про-
водившихся в 2002 г. в Испании, 
где частота отеков нижних конеч-
ностей составила всего лишь 1,2% 
[23]. Следует, однако, отметить, 
что указанные исследования про-
водились в течение достаточно ко-
роткого времени (2 месяца).
К настоящему времени точно не 
известно, почему лечение лер-
канидипином практически не 
вызывает появления перифери-
ческих отеков. Одной из причин 

отсутствия отеков может являть-
ся менее выраженная, по срав-
нению с иными антагонистами 
кальция, активация симпатичес-
кой нервной системы, ведущая к 
расширению периферических вен 
конечностей и выравниванию ка-
пиллярного гидростатического 
давления [29, 30]. Тем не менее 
существенное снижение частоты 
возникновения периферических 
отеков при терапии лерканиди-
пином было подтверждено в аб-
солютном большинстве недавних 
рандомизированных клинических 
испытаний [31].
Благодаря плавному гипотензив-
ному действию лерканидипин 
реже, чем другие антагонисты 
кальция, вызывает появление про-
чих побочных эффектов, включая 
рефлекторную тахикардию, ос-
трую гипотензию и гиперемию. 
В ходе ряда рандомизированных 
клинических испытаний (общее 
количество пациентов 1850) было 
показано, что частота возникнове-
ния тахикардии, учащенного серд-
цебиения и гиперемии составила 
при терапии лерканидипином 
2,1%; 1,7% и 2,0% соответствен-
но [32]. Снижение частоты таких 
побочных эффектов особенно 
выражено у лерканидипина по 
сравнению с препаратами первого 
поколения (амлодипин и др.) [31].
Для лерканидипина также ха-
рактерен выраженный антиан-
гинальный эффект, который, по 
всей видимости, объясняется его 
сосудорасширяющим действием 
и сниженной активацией сим-
патической нервной системы. 
Исследованиями D. Acanfora и 

соавт. в 2004 г. [33] было показано, 
что применение лерканидипина в 
дозах 10 и 20 мг у больных со ста-
бильной ишемической болезнью 
сердца приводило к увеличению 
продолжительности времени до 
появления депрессии сегмента 
ST на фоне физической нагрузки 
и увеличению общей продолжи-
тельности физических упражне-
ний без изменения сердечного 
ритма. 
Масштабный метаанализ, про-
веденный в 2009 г. на материа-
ле восьми рандомизированных 
клинических испытаний [31], 
позволил заключить, что лерка-
нидипин действительно харак-
теризуется значительно меньшей 
частотой возникновения отеков 
конечностей по сравнению с ан-
тагонистами кальция первого и 
второго поколений и снижением 
частоты возникновения других 
побочных эффектов. Анализ при-
верженности больных к терапии и 
причин отказа от лечения выявил 
тот факт, что больные, получав-
шие лерканидипин, были более 
привержены к лечению и сущест-
венно реже прекращали терапию 
вследствие возникновения побоч-
ных эффектов, в частности пери-
ферических отеков. Эти данные, 
основанные на недавних рандо-
мизированных клинических ис-
пытаниях, еще раз подтвержда-
ют, что по удобству применения, 
эффективности и незначительно 
выраженным побочным эффек-
там лерканидипин, безусловно, 
является одним из наиболее пер-
спективных препаратов для дли-
тельного лечения АГ.

Исследование Количество 
наблюдений

Продолжительность 
исследования

Частота развития 
периферических отеков, %

COHORT (L.A. de Giorgio и соавт., 1999 [22]) 828 12 месяцев 9,0

ELYPSE (V. Barrios и соавт., 2002 [23]) 9059 3 месяца 1,2

LEAD (R. Romito и соавт., 2003 [24]) 325 6 месяцев 5,5

LAURA (V. Barrios и соавт., 2006 [25]) 3175 6 месяцев 5,1

М. Burnier и соавт., 2007 [26] 2199 2 месяца 0,6–3,0

* Адаптировано по [18, 22–26].

Таблица 2. Побочные эффекты (периферические отеки) при назначении лерканидипина по данным клинических 
испытаний*
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Клиническая эффективность 
препарата при лечении АГ у больных 
с метаболическими нарушениями
Клиническая эффективность мо-
нотерапии АГ с использованием 
лерканидипина была подтвержде-
на многочисленными клинически-
ми испытаниями, при этом сниже-
ние уровня АД составило 19–26 и 
13–15 мм рт. ст. для систолическо-
го и диастолического АД соответ-
ственно [18]. В большинстве иссле-
дований эффективность лечения 
лерканидипином соответствовала 
или превышала таковую при ле-
чении атенололом, каптоприлом, 
амлодипином и иными препара-
тами при значительно меньшем 
количестве побочных эффектов. 
Лерканидипин, наряду с другими 
антагонистами кальция, высоко-
эффективен при лечении больных 
с синдромом Рейно и стенокарди-
ей и позволяет предупредить воз-
никновение цереброваскулярных 
осложнений артериальной гипер-
тензии [34]. Особенно важно от-
метить высокую эффективность и 
хорошую переносимость леркани-
дипина при лечении АГ у больных 
с сопутствующей патологией, в 
частности страдающими метабо-
лическим синдромом и сахарным 
диабетом [35].
Метаболический синдром ха-
рактеризуется сочетанием ряда 
сердечно-сосудистых факторов, 
нарушением резистентности к ин-
сулину и гипергликемией, нередко 
ведущих к развитию сахарного 
диабета типа 2 и осложнениям 
со стороны сердечно-сосудистой 
системы. Распространенность 
МС в последние годы значительно 
возросла, особенно в европейских 

странах, что, по мнению ряда ав-
торов, связано с увеличением ко-
личества людей с ожирением [36].
Пациенты, страдающие МС в со-
четании с АГ, являются группой 
высокого риска в отношении раз-
вития сердечно-сосудистых ос-
ложнений, что в настоящее время 
отражено в официальных реко-
мендациях по ведению больных с 
АГ [37]. Постоянный контроль АД 
с целью улучшения прогноза забо-
левания является абсолютно не-
обходимым в данной группе боль-
ных, однако, к сожалению, целевые 
показатели АД в процессе лечения 
достигаются лишь у небольшой 
части пациентов в данной груп-
пе. Часто это связано именно с 
недостаточной приверженностью 
к лечению, что обусловлено глав-
ным образом развитием побочных 
эффектов [38]. Следует отметить, 
что улучшение переносимости и 
уменьшение побочных эффектов 
антигипертензивных препаратов 
особенно важны именно у боль-
ных МС и СД, так как нередко для 
достижения целевых показателей 
АД им приходится назначать не-
сколько препаратов одновремен-
но [39].
Роль и эффективность лерканиди-
пина в лечении АГ у больных МС 
были изучены в рандомизирован-
ном многоцентровом исследова-
нии, проведенном в 2006 г. в ряде 
клиник Испании. В исследовании 
участвовали 337 пациентов с МС, 
при этом 233 пациентам был на-
значен лерканидипин в дозе 20 мг/
сут, а остальным терапию АГ про-
водили амлодипином и нифеди-
пином в дозах 10 и 60 мг соответ-
ственно. Эффективность терапии 
учитывали по достижению целе-
вых показателей АД (< 140/90 мм 
рт. ст. у больных МС, < 130/80 мм 
рт. ст. у больных СД) и наличию 
побочных эффектов [35].
По окончании исследования це-
левые показатели АД были до-
стигнуты у 48,4% больных, ле-
чившихся лерканидипином, и у 
35,0% больных, принимавших 
амлодипин и нифедипин. Часто-
та побочных эффектов в группе 
пациентов, принимавших лер-
канидипин, была существенно 
ниже, чем во второй группе, при 

этом значительно меньшей была 
частота периферических отеков, 
гипертермии и тахикардии. По ре-
зультатам исследования авторами 
был сделан вывод о более высокой 
эффективности лерканидипина в 
лечении АГ у больных с метабо-
лическими нарушениями (МС и 
СД), главным образом за счет зна-
чительно лучшей переносимости 
и более высокой приверженности 
больных к лечению [35].

Заключение
Артериальная гипертензия яв-
ляется тяжелым заболеванием, 
требующим длительного медика-
ментозного лечения, а также се-
рьезных изменений в питании и 
образе жизни пациентов. В этой 
связи особенно важной является 
приверженность больных к лече-
нию, которая позволяет прово-
дить систематическую терапию 
и достигать целевых показателей 
АД. Таким образом, выбор препа-
ратов для лечения АГ должен оп-
ределяться как их эффективнос-
тью, так и максимально лучшей 
переносимостью, позволяющей 
добиться существенного повы-
шения приверженности больных 
к длительному лечению.
Лерканидипин, являясь антагонис-
том кальция третьего поколения, 
позволяет добиться целевых пока-
зателей АД у пациентов с артери-
альной гипертензией, в том числе 
страдающими метаболическими 
нарушениями, включая метаболи-
ческий синдром и сахарный диабет. 
Улучшение показателей эффектив-
ности терапии, продемонстри-
рованное в ряде рандомизиро-
ванных клинических испытаний, 
достигалось в том числе за счет 
значительного снижения частоты 
возникновения побочных эффек-
тов, свойственных другим антаго-
нистам кальция, в первую очередь 
отеков конечностей, тахикардии и 
гипертермии, что повышало при-
верженность больных к лечению 
данным препаратом. По удобству 
применения, эффективности и 
незначительно выраженным по-
бочным эффектам лерканидипин, 
безусловно, является одним из наи-
более перспективных препаратов 
для длительного лечения АГ.  

При лечении больных с синдромом 
Рейно и стенокардией, артериальной 

гипертензией с сопутствующей 
патологией, в частности 

метаболическим синдромом и сахарным 
диабетом, лерканидипин показал 

высокую эффективность и хорошую 
переносимость. 

Литература 
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Различные аспекты лечения 
пациентов с сердечно-
сосудистыми заболеваниями: 
фокус на бета-блокаторы

В рамках научно-образовательного форума «Кардиология 2012» состоялся сателлитный симпозиум компании 
«Никомед» «Различные аспекты лечения пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями: фокус на бета-
блокаторы». Выступления докладчиков были посвящены применению селективных бета-адреноблокаторов 
в различных клинических ситуациях, их преимуществам, взаимодействию с препаратами других 
фармакологических групп в комбинированной терапии сердечно-сосудистых заболеваний.

 XIII Всероссийский научно-образовательный форум 
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Сателлитный симпозиум компании «Никомед» 

Работу симпозиума откры-
ла заведующая кафедрой 
госпит а льной терапии 

Московского факультета РГМУ 
им. Н.И Пирогова, д.м.н., профес-
сор О.А. КИСЛЯК. Ее доклад был 
посвящен одной из актуальней-
ших проблем кардиологии – воп-
росам снижения кардиоваскуляр-
ной заболеваемости и смертности 
от сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ).
По мнению экспертов ВОЗ, эф-
фективность профилактических 
мер в долгосрочной перспективе 
может быть достигнута лишь при 
условии сочетания трех основ-
ных стратегий: 1) популяцион-
ной, предполагающей участие не 
только работников системы здра-
воохранения, но и государствен-
ных институтов, общественных 
организаций и простых граж-
дан, ответственно относящихся к 
своему здоровью; 2) ориентации 
на выявление в общей популяции 
лиц с факторами риска развития 
ССЗ с последующей их коррекци-
ей путем применения превентив-
ных медицинских мероприятий; 
3) вторичной профилактики, 
целью которой является лечение 
ССЗ и предотвращение их даль-
нейшего прогрессирования.
Очевидно, что реализация второй 
и третьей стратегий находится в 
ведении врачей, которые должны 
прогнозировать эффективность 
тех или иных профилактических 
мер, ориентируясь на достоверные 
результаты испытаний лекарст-
венных средств и руководствуясь 
клиническими рекомендациями 
по профилактике и лечению ССЗ.
Бета-адреноблокаторы занимают 
одно из ведущих мест в современ-
ных рекомендациях по лечению 
сердечно-сосудистой патологии 
как российских, так и зарубеж-
ных кардиологических обществ. 
Это вполне объяснимо, поскольку 
препараты данной группы отли-
чаются длительной историей су-
ществования (первое упоминание 

Бета-адреноблокаторы и кардиопротекция

о клиническом использовании бе-
та-блокаторов датируется 1964 г.). 
За этот продолжительный период 
времени в широкую клиническую 
практику были введены селек-
тивные бета-адреноблокаторы и 
бета-адреноблокаторы со способ-
ностью к вазодилатации.
Кардиопротективное действие бе-
та-адреноблокаторов обеспечива-
ется несколькими механизмами:
 ■ уменьшение активности сим-

патической нервной системы 
и улучшение соотношения до-
ставки кислорода и потребнос-
ти в нем миокарда;

 ■ предупреждение развития фиб-
рилляции желудочков при ише-
мии;

 ■ повышение стабильности ате-
росклеротических бляшек в ко-
ронарных артериях;

 ■ подавление липолиза, что при-
водит к усилению процессов 
метаболизма глюкозы и, как 
следствие, уменьшению потреб-
ления кислорода миокардом.

Эти механизмы оказываются наи-
более важными при лечении тех 
пациентов, у которых уже диа-
гностированы такие заболевания, 
как ишемическая болезнь сердца 
(ИБС) и хроническая сердечная 
недостаточность (ХСН), то есть в 
структуре вторичной профилак-
тики.
Несмотря на то что на сегодняш-
ний день появились новые клас-
сы препаратов, меняются схемы 
и алгоритмы лечения ССЗ, зна-
чимость бета-адреноблокато-
ров в кардиологии не снижается. 
«Место бета-адреноблокаторов не 
удается занять даже лекарствен-
ным средствам, обладающим уре-
жающим действием на сердечный 
ритм, поскольку последние, в от-
личие от бета-адреноблокаторов, 
не оказывают кардиопротектив-
ное действие», – комментирует 
Оксана Андреевна.
Бета-адреноблокаторы – селектив-
ные, неселективные, обладающие 
собственной симпатомиметичес-

кой активностью и лишенные та-
ковой – существенно отличаются 
друг от друга. Эти различия сле-
дует учитывать, подбирая пре-
парат для конкретного пациента. 
Например, назначение бета-адре-
ноблокаторов для вторичной про-
филактики инфаркта миокарда 
(ИМ) является целесо образным, 
однако доказанной эффективнос-
тью в плане снижения смертнос-
ти в результате этого заболевания 
обладают только бета-адренобло-
каторы без собственной симпато-
миметической активности, в то 
время как препараты этой группы 
с собственной симпатомиметичес-
кой активностью на смертность 
достоверного влияния не оказы-
вают.
Правильно подобранный бета-
адреноблокатор может оказать 
существенное положительное 
влияние на течение болезни у па-
циентов, перенесших ИМ, благо-
даря выраженному кардиопротек-
тивному действию. Однако, как 
отметила О.А. Кисляк, в реальной 
врачебной практике после инфар-
кта препараты этой группы назна-
чаются довольно редко.
Еще одним свойством бета-адре-
ноблокаторов является их способ-
ность уменьшать выраженность 
ишемии. Результаты исследова-
ния продемонстрировали спо-
собность бисопролола (Конкор) 
(кардиоселективный бета-адре-
ноблокатор без собственной сим-
патомиметической активности) 

Профессор О.А. Кисляк
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как в виде монотерапии, так и в 
комбинации полностью устра-
нять утренний и вечерний пики 
ишемических эпизодов (рис. 1).
Нередко бета-адреноблокаторы 
назначаются слишком поздно, по-
скольку врач долго сомневается в 
правильности выбора препарата, 
соотнося риски и пользу, опаса-
ясь возможных нежелательных 
явлений, которые теоретически 
могут развиться на фоне приема 
бета-адреноблокаторов. Еще одна 
проблема использования бета-
адреноблокаторов в России – не-
достаточно точный подбор до-
зировки препаратов. Средние 
дозы бисопролола и других бе-
та-адреноблокаторов, назначае-
мых российскими кардиологами, 
часто бывают в два раза ниже, 
чем аналогичные показатели за 
рубежом, что свидетельствует об 
отсутствии титрования дозы до 
максимальной суточной, вслед-
ствие чего препараты не могут 
оказывать кардиопротективное 
действие и пользы от их назна-
чения значительно меньше, чем 
ожидалось.
В первичной профилактике ССЗ 
бета-адреноблокаторы стоит при-
менять в первую очередь у боль-
ных, относящихся к группам вы-
сокого и очень высокого риска: 
с повышенным артериальным 
давлением (АД) и гипертрофией 
левого желудочка, даже если АД 
сравнительно невысоко и не пре-
вышает цифр, характерных для 
артериальной гипертензии (АГ) 
I степени. Принято считать, что 
лечение АГ у таких пациентов 
должно проводиться не бета-ад-
реноблокаторами, а препарата-
ми других групп. По мнению 
профессора О.А. Кисляк, данное 
утверждение вошло в клиничес-
кие рекомендации многих стран 
вследствие неверной интерпрета-
ции данных, полученных в ходе 
известного исследования ASCOT 
(Anglo-Scandinav ian Cardiac 
Outcomes Trial), в котором исполь-
зовался только один бета-адре-
ноблокатор – низкоселективный 
атенолол. Этот препарат сыграл 

значимую роль на определенном 
этапе развития кардиологии, од-
нако определять эффективность 
всего класса бета-адреноблокато-
ров по одному его представителю, 
обладающему недостаточной се-
лективностью, неправильно.
Результаты метаанализа 147 ис-
следований различных анти-
гипертензивных препаратов, 
проведенного в 2010 г. W. Meyer, 
показали: по терапевтическому 
действию бета-адреноблокаторы 
не уступают другим классам пре-
паратов, используемых для лече-
ния АГ, а антагонисты кальция, 
напротив, не превосходят другие 
группы лекарственных средств, 
хотя и считаются многими кли-
ницистами «золотым стандар-
том» лечения АГ.
От избирательности (селективнос-
ти) действия препарата на бета-1-
адренорецепторы напрямую зави-
сят вид и выраженность побочных 
эффектов, а также противопока-
зания к применению препарата. 
Есть мнение, что бета-блокаторы 
не должны назначаться при сопут-
ствующих обструктивных заболе-
ваниях легких. Однако это про-
тивопоказание далеко не всегда 
является абсолютным. Если тяже-
лые случаи хронической обструк-
тивной болезни легких (ХОБЛ) в 
рядовой клинической практике 
наблюдаются достаточно редко, то 
бронхит – довольно часто встре-
чающееся заболевание. «Диагноз 
“бронхит” не должен становиться 
причиной отказа от назначения 
бета-блокаторов, – говорит про-
фессор О.А. Кисляк. – В этом слу-
чае необходимо выбрать препарат, 
который в наименьшей степени 
влияет на дыхательные пути».
Различаются бета-блокаторы и по 
влиянию на симпатическую ак-
тивность. Ее снижение – важная 
терапевтическая задача, посколь-
ку высокая активность симпати-
ческой нервной системы приводит 
к выраженной деструкции кар-
диомиоцитов. Это также следует 
учитывать при выборе препарата.
Не все бета-адреноблокаторы ока-
зывают положительное влияние 
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Монотерапия бисопрололом, так 
же как комбинация препаратов, 
полностью устраняет утренний 
и вечерний пики эпизодов ишемии

Рис. 1. Влияние бисопролола на циркадный ритм эпизодов 
ишемии*

* Адаптировано по: Portegies M.C.M., Brouwer J., Ven L., Viersma J.W., 
Lie K.I. Eff ects of bisoprolol and isosorbide dinitrate on the circadian 
distribution of myocardial ischemia // Curr. Th er. Res. 1995. Vol. 56. 
№ 12. P. 1225–1236.
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Хроническая обструктивная болезнь легких и бета-
адреноблокаторы: мифы и реалии клинической практики

Цель своего выступления ас-
систент кафедры госпиталь-
ной терапии № 2 РНИМУ 

им. Н.И. Пирогова,  к.м.н. 
А.В. МЕЛЕХОВ определил как 
борьбу с мифом об опасности при-
менения бета-адреноблокаторов у 
пациентов с хронической обструк-
тивной болезнью легких (ХОБЛ). 
Препараты данной группы обла-
дают широким спектром дейст-
вия: снижают АД, уменьшают 
количество и продолжительность 
приступов ишемии миокарда, 
улучшают прогноз у пациентов с 
ССЗ и обладают определенным ан-
тиаритмическим эффектом. Одна-
ко оборотной стороной большого 
числа положительных терапевти-
ческих эффектов является разно-
образие нежелательных явлений, 
которые могут наблюдаться на 
фоне приема бета-адреноблокато-
ров. Именно поэтому применение 
средств данной группы ограничи-
вается рядом относительных про-
тивопоказаний, среди которых 
клинически значимая брадикар-
дия и артериальная гипотензия. 
Назначать бета-адреноблокаторы 
таким пациентам необходимо с 
осторожностью, памятуя о том, 
что успех лечения напрямую за-
висит от умения врача подобрать 
наиболее подходящий препарат и 
его оптимальную дозу.
ХОБЛ является абсолютным про-
тивопоказанием к назначению 
бета-адреноблокаторов лишь при 

наличии тяжелой стойкой брон-
хиальной обструкции, в реальной 
практике встречающейся доста-
точно редко. Тем не менее миф о 
недопустимости применения бе-
та-адреноблокаторов у пациентов 
с ХОБЛ является очень распро-
страненным и устойчивым. Воз-
можно, причина кроется в том, 
что первые неселективные бета-
адреноблокаторы воздействовали 
как на бета-1-рецепторы, распо-
лагающиеся в органах сердечно-
сосудистой системы и обеспечи-
вающие терапевтический эффект, 
так и на бета-2-рецепторы, фак-
тически оказавшиеся субстратом 
для реализации всех побочных 
эффектов бета-адреноблокаторов. 
Бета-2-рецепторы локализуются в 
органах дыхательной системы, где 
отвечают за тонус гладкой муску-
латуры бронхов, поэтому их сти-
муляция влечет за собой наруше-
ния процесса дыхания. Очевидно, 
что чем выше селективность пре-
парата, чем меньше его сродство к 
бета-2-рецепторам, тем ниже риск 
развития побочных эффектов со 
стороны дыхательной системы. 
Селективность бисопролола, 
ставшего своеобразным эталоном 
среди высокоселективных бета-
адреноблокаторов, составляет 
1:75, то есть его сродство к бета-1-
рецеп торам в 75 раз выше, чем к 
бета-2.
Изучение влияния бета-адре-
ноблокаторов на бронхиальную 

проводимость ведется с начала 
1970-х гг. За это время накопи-
лось существенное количество 
информации об использовании 
бета-адреноблокаторов в различ-
ных клинических ситуациях. Так, 
в 1978 г. было проведено исследо-
вание, в котором изучались ост-
рые эффекты препаратов данной 
группы у пациентов с бронхиаль-
ной астмой (БА). К слову, сегодня 
проведение такого исследования 
было бы невозможно по этичес-
ким соображениям, так как БА 
характеризуется гиперактивнос-
тью бронхов и воздействие любо-
го, даже незначительного стимула 
может привести к развитию тяже-
лейшего астматического статуса. 
В результате исследования его ав-
торы получили очень интересные 
результаты, показавшие досто-
верные различия между бета-ад-
реноблокаторами.
Оказалось, что неселективные 
бета-адреноблокаторы приводят 

на гипертрофию левого желудочка 
(ГЛЖ). Так, результаты сравнения 
эналаприла и бисопролола в отно-
шении регресса ГЛЖ свидетель-
ствуют о высокой эффективности 
последнего (рис. 2).
Важным аспектом применения 
бета-адреноблокаторов в клини-
ческой практике является исполь-
зование этих препаратов у пациен-
тов с метаболическим синдромом 
и сахарным диабетом. До насто-

ящего времени  считалось, что 
бета-адреноблокаторы противо-
показаны таким больным, но в 
последних клинических рекомен-
дациях по лечению АГ указано, 
что при выборе комбинации бе-
та-адреноблокатора с диуретиком 
необходимо использовать сочета-
ние небиволола, карведилола или 
бисопролола с гидрохлортиазидом 
в дозе не более 6,25 мг в сутки или 
индапамидом.

Завершая выступление, профес-
сор О.А. Кисляк подчеркнула 
важность такой характеристики 
бета-адреноблокаторов, как про-
должительность действия: ввиду 
того что ночная и утренняя гипер-
тензия оказывает отрицательное 
влияние на миокард, следует от-
давать предпочтение препаратам 
с 24-часовым действием, предста-
вителем которых является бисо-
пролол.

К.м.н. А.В. Мелехов

Сателлитный симпозиум компании «Никомед» 
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к развитию стойкой бронхиальной 
обструкции, плохо поддающей-
ся лечению бронходилататорами 
(в исследовании использовался 
изопреналин).
Сходные результаты были по-
лучены в исследовании 1988 г., 
но в нем принимали участие не 
пациенты с БА, а люди, страдаю-
щие бронхиальной обструкцией 
вследствие курения. Выясни-
лось, что бисопролол не только 
слабо влияет на бронхиальную 
проводимость, но и оставляет 
возможность коррекции данного 
показателя при помощи бронхо-
дилататоров (рис. 3). Напротив, на 
фоне приема неселективного аце-
бутолола бронхиальная прово-
димость снижалась и в меньшей 
степени восстанавливалась после 
ингаляции сальбутамола.
Существуют ограниченные дан-
ные, свидетельствующие о том, 
что высокоселективный бисо-
пролол не оказывает существен-
ного влияния на бронхиальное 
сопротивление у пациентов с АГ, 
комбинирующейся с бронхиаль-
ной астмой, тогда как атенолол, 
являясь селективным бета-адре-
ноблокатором, напротив, досто-
верно увеличивает бронхиальное 
сопротивление. Однако ввиду 
уязвимости данной группы паци-
ентов дальнейшие исследования 
в этой области не проводились, а 
результаты прошлых работ могут 
использоваться исключительно 
для понимания механизмов воз-
действия различных бета-адре-
ноблокаторов на дыхательную 
систему.
Говоря о селективности того или 
иного бета-адреноблокатора, сле-
дует помнить, что этот показатель 
напрямую связан с концентраци-
ей препарата в плазме. Так, в ин-
тервале терапевтических доз от 
5 до 20 мг бисопролол связывает-
ся практически исключительно с 
бета-1-рецепторами, блокировать 
бета-2-рецепторы, как показыва-
ют исследования, проведенные на 
крысах, данный препарат начина-
ет, когда эквивалентные дозы со-
ставляют около 100 мг.

А.В. Мелехов уделил особое вни-
мание курению как одному из 
основных факторов риска разви-
тия ССЗ и заболеваний органов 
дыхания. Доказано, что курение, 
как активное, так и пассивное, 
приводит к гиперактивации сим-
патической нервной системы, 
которая, в свою очередь, играет 
ключевую роль в развитии сер-
дечно-сосудистой патологии. 
У  курящих лиц ССЗ не только 
чаще возникают, но и хуже под-
даются лечению, поскольку ку-
рение практически нивелирует 
эффекты от приема таких бета-
адреноблокаторов, как пропра-
нолол, что было показано в иссле-
довании K. Fox и соавт. в 1980 г. 
(рис. 4).
Данные метаанализа 17 тысяч 
историй болезни показали, что 
курильщики, принимавшие про-
пранолол, достоверно чаще стра-
дали от ССЗ. Кроме того, данный 
препарат сам по себе увеличивал 
риск инфарктов и инсультов, 
причем в отношении инсультов 
разница была статистически до-
стоверна. Таким образом, прием 
пропранолола может негативно 
влиять на прогноз заболеваний. 
Последнее предположение было 
подтверждено метаанализами ис-
следований применения у куря-
щих пациентов других неселек-
тивных бета-адреноблокаторов. 
Что касается селективных препа-
ратов, они, по словам А.В. Меле-
хова, эффективнее у некурящих 
больных, однако и у курильщи-
ков частота сердечно-сосудис-
тых событий на фоне их приема 
снижается. Схожая динамика 
наблюдается у пациентов, кото-
рые получают гипотензивное ле-
чение бета-адреноблокаторами: 
при помощи селективных препа-
ратов достичь целевых значений 
АД удается в большем количестве 
случаев. Однако, выбирая препа-
рат для стартовой терапии у неку-
рящего больного, врач может ис-
пользовать любой из имеющихся 
классов гипотензивных средств, 
в том числе бета-адреноблокатор, 
а использование средств этой 
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Рис. 3. Эффективность бисопролола в отношении 
увеличения бронхиальной проводимости у курильщиков 
с бронхиальной обструкцией*

* Адаптировано по: Macquin-Mavier I., Roudot-Th orval F., Clerici C., 
George C., Harf A. Comparative eff ects of bisoprolol and acebutolol in 
smokers with airway obstruction // Br. J. Clin. Pharmacol. 1988. Vol. 26. 
№ 3. P. 279–284.

  Бисопролол
  Плацебо
  Ацебутолол

Ингаляция сальбутамола через 3 часа после применения плацебо, 
или 10 мг бисопролола, или 400 мг ацебутолола
p < 0,05 – ацебутолол в сравнении с плацебо, p < 0,01 – бисопролол 
в сравнении с ацебутололом, различия между группами 
бисопролола и плацебо статистически недостоверны.

p < 0,01 – группа курящих, получавших пропранолол, по 
сравнению с группой курящих, не получавших пропранолол; 
p < 0,01 – группа некурящих, получавших пропранолол, по 
сравнению с группой некурящих, не получавших пропранолол.

Рис. 4. Влияние курения на развитие ангинозных 
приступов и антиишемический эффект пропранолола*

* Адаптировано по: Fox K., Jonathan A., Williams H., Selwyn A. 
Interaction between cigarettes and propranolol in treatment of angina 
pectoris // Br. Med. J. 1980. Vol. 281. № 6234. P. 191–193.
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Бета-адреноблокаторы в лечении аритмий

Начало своего выступления 
врач Главного клиническо-
го госпиталя МВД России, 

д.м.н. А.В. ЧАПУРНЫХ посвятил 
физиологии сердечных сокраще-
ний: он рассказал о потенциалах 
действия и ионных токах, о функ-
циональной гетерогенности кле-
ток сократительного миокарда, 
синусного и атриовентрикуляр-
ного узлов, о различных электро-
физиологических свойствах эндо-,
М- и эпикардиальных клеток, 
о типах бета-рецепторов и ме-
ханизмах их активации, показал 
роль отдельных генов и синтези-
руемых при их помощи протеинов 
в формировании ионных токов, 
отметив, что различные ионные 
токи по-разному отвечают на бе-
та-адреностимуляцию.
Известно, что в основе аритмии 
могут лежать различные патоге-
нетические механизмы: нормаль-
ный и аномальный автоматизм, 
повторный вход (re-entre), когда в 
волокно мышцы сердца импульс 
может поступить повторно, триг-
герная активность, вызываемая 

ранними и задержанными пост-
деполяризациями. Роль бета-ад-
реноблокаторов в лечении пер-
вичных аритмий заключается в 
их использовании при синдроме 
удлиненного QT и катехоламинер-
гической полиморфной желудоч-
ковой тахикардии (КПЖТ).
В повседневной практике перед 
кардиологами часто встает вопрос 
о влиянии различных бета-адре-
ноблокаторов на фибрилляцию 
предсердий (ФП) у различных 
групп пациентов, в том числе пере-
несших аортокоронарное шунти-
рование (АКШ). Результаты ряда 
исследований показали, что назна-
чение таким больным бисопроло-
ла не только снижает вероятность 
развития фибрилляции предсер-
дий, но и в большей степени, неже-
ли применение карведилола, повы-
шает выживаемость (рис. 5).
В заключение своего доклада 
А.В. Чапурных привел показа-
ния к назначению бета-адрено-
блокаторов в различных клини-
ческих ситуациях с указанием 
класса доказательности.

Бета-адреноблокаторы и антитромботические средства: 
проблемы взаимодействия

поскольку целый ряд заболеваний, 
и в первую очередь ИБС, требуют 
лечения именно этими средства-
ми. Несмотря на то что препараты 
АСК появились в арсенале врачей 
более 100 лет назад, ацетилсалици-
ловая кислота и на сегодняшний 
день считается более эффектив-
ным средством для лечения остро-
го коронарного синдрома (ОКС), 
чем тромболитическая терапия и 
чрескожные коронарные вмеша-
тельства. Использование АСК поз-

Доклад доцента кафедры кар-
диологии и общей терапии 
ФГБУ «Учебно-научный ме-

дицинский центр» УД Президента 
РФ, к.м.н. Е.Н. ДАНКОВЦЕВОЙ 
был посвящен проблеме лекарст-
венного взаимодействия при ле-
чении сердечной патологии. Одно-
временное назначение препаратов 
ацетилсалициловой кислоты (АСК) 
и бета-адреноблокаторов является 
одной из самых частых комбина-
ций в современной кардиологии, 

Д.м.н. А.В. Чапурных

К.м.н. Е.Н. Данковцева

Рис. 5. Эффективность бисопролола в профилактике 
фибрилляции предсердий после хирургического 
вмешательства (АКШ)*

* Адаптировано по: Marazzi G., Iellamo F., Volterrani M., Caminiti G., 
Madonna M., Arisi G., Massaro R., Righi D., Rosano G.M. Comparison of 
eff ectiveness of carvedilol versus bisoprolol for prevention of postdischarge 
atrial fi brillation aft er coronary artery bypass graft ing in patients with 
heart failure // Am. J. Cardiol. 2011. Vol. 107. № 2. P. 215–219.

 0 5 10 15 20
Дни

1

0Бе
сс

об
ы

ти
йн

ая
 

вы
ж

ив
ае

мо
ст

ь
Конкор (бисопролол)

Карведилол
p = 0,032

группы в начале лечения куря-
щего пациента может ухудшить 
прогноз болезни.
Подводя итоги своего выступле-
ния, А.В. Мелехов выразил уве-

ренность, что миф о ХОБЛ как 
противопоказании к назначению 
бета-адреноблокаторов доживает 
последние дни, поскольку пре-
параты этой группы достоверно 

улучшают выживаемость, а высо-
коселективные бета-адренобло-
каторы вовсе не оказывают влия-
ния на показатели бронхиальной 
обструкции.

Сателлитный симпозиум компании «Никомед» 
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Заключение

За последние несколько деся-
тилетий бета-адреноблокаторы 
прочно заняли место в арсенале 
кардиологов и терапевтов. Однако 
использование этих препаратов 
в рутинной практике порой со-
пряжено с определенными слож-
ностями, поскольку не все прак-
тикующие врачи в достаточной 
мере осведомлены о возможнос-
тях данной группы препаратов. 
С бета-адреноблокаторами свя-
зано немалое количество мифов, 
развенчать которые, несомненно, 
удалось докладчикам, выступав-
шим на симпозиуме. При назна-
чении бета-адреноблокаторов 
предпочтение следует отдавать 
селективным препаратам, дейст-
вующим в большей степени на 
бета-1-рецепторы, способным 
поддерживать стабильную кон-
центрацию в крови в состоянии 
покоя и при физической нагрузке 
в течение 24 часов. Вышеперечис-
ленным требованиям отвечает 
препарат бисопролол (Конкор).  

воляет на 53% снизить смертность 
и риск повторных ишемических 
событий у больных кардиологичес-
кого профиля.
В рекомендациях Всероссийского 
научного общества кардиологов 
(ВНОК) указано, что нагрузочная 
доза АСК при ОКС без подъема 
сегмента ST составляет 250–500 мг, 
причем больной должен разжевать 
таблетку, не покрытую кишечно-
растворимой оболочкой. В пери-
од госпитализации рекомендует-
ся принимать поддерживающую 
дозу 75–325 мг, а после выписки – 
75–160 мг. При инфаркте миокарда 
с подъемом ST все больные долж-
ны получить 250 мг АСК, долго-
временные назначения в данном 
случае также составляют 75–160 мг.
В современной комбинированной 
антитромбоцитарной терапии к 
АСК добавляется клопидогрел или 
прасугрел, что, с одной стороны, 
уменьшает риск развития ишеми-
ческих осложнений, а с другой – 
повышает вероятность развития 
массивных кровотечений. По мне-
нию Е.Н. Данковцевой, для управ-
ления этими рисками необходимо 
ограничивать длительность прове-
дения комбинированной терапии, 
подбирать минимально эффектив-
ную дозу АСК, а также уменьшать 
дозу антикоагулянтов, выводя-
щихся почками, у больных со сни-
женным клиренсом креатинина. 
В отношении сравнительно недав-
но появившихся на рынке кишеч-
норастворимых форм АСК дан-
ных, указывающих на уменьшение 
частоты гастроинтестинальных 
осложнений на фоне их приема, 
пока не получено ввиду того, что 
наблюдаемые у пациентов, прини-
мающих АСК, изменения слизис-
той желудочно-кишечного тракта 
обусловлены системным действи-
ем препарата, а не химическим раз-
дражением стенок желудка.
Удачной альтернативой традици-
онным препаратам на основе АСК 
может стать Кардиомагнил, в со-
став которого наряду с АСК вхо-
дит антацид (гидроокись магния). 
Кардиомагнил является первым 
средством подобного рода на рос-

сийском фармацевтическом рынке.
Е.Н. Данковцева отдельно оста-
новилась на оценке риска кро-
вотечений у больных с ОКС по 
американской шкале CRUSADE, 
согласно которой наиболее благо-
приятный прогноз в отношении 
этого осложнения определяется 
у больных с невысокой (менее 70 
уд/мин) частотой сердечных сокра-
щений (ЧСС) и систолическим АД 
в пределах 121–180 мм рт. ст. По 
данным исследования PROVE-IT 
(Pravastat in or Ator vastat in 
Evaluation and Infection Th erapy), 
оптимальное АД при ОКС состав-
ляет 130–140/80–90 мм рт. ст., то 
есть незначительно повышенное.
Связь ОКС и гипертонического 
криза неоднозначна, поскольку 
первый может быть осложнением 
второго. Кроме того, оба патологи-
ческих состояния могут быть вы-
званы одними и теми же причина-
ми. В любом случае снижение АД 
при ОКС необходимо проводить 
средствами, улучшающими про-
гноз обострения ИБС, и антиги-
пертензивная терапия не должна 
препятствовать применению дру-
гих необходимых препаратов.
У большинства пациентов с сер-
дечной недостаточностью и ИМ 
без подъема ST, если отсутствуют 
признаки острого повреждения 
органов-мишеней, повышение АД 
не представляет угрозы жизни 
больного, поэтому приоритетом 
в лечении должны быть методы 
максимально быстрого устране-
ния ишемии миокарда, то есть ан-
тиагрегантная и антикоагулянтная 
терапия, а также чрескожные ко-
ронарные вмешательства.
Иначе выглядят рекомендации 
по ведению больных ИМ с подъ-
емом ST: у таких пациентов репер-
фузионная терапия должна быть 
начата как можно быстрее, чтобы 
сохранить максимально возмож-
ное число кардиомиоцитов. Это 
единственная клиническая ситуа-
ция, когда снижение АД необходи-
мо проводить как можно быстрее.
Согласно актуальным российским 
клиническим рекомендациям, 
бета-адреноблокаторы являются 

препаратами выбора для лечения 
как артериальной гипертензии, 
так и ОКС, причем чем раньше на-
чата терапия, тем лучше прогноз 
пациента.
Подводя итоги выступления, 
Е.Н.  Данковцева подчеркнула 
важность использования бета-ад-
реноблокаторов для лечения ХСН, 
а также наличие связи между мно-
жественными бессимптомными 
кардиоэмболическими инсуль-
тами и снижением интеллекта, 
характерным для больных стар-
ческого возраста. Е.Н. Данковце-
ва акцентировала внимание на 
том, что значимого клинического 
взаимодействия между антиагре-
гантами (варфарин) и основны-
ми представителями класса бета-
адреноблокаторов, в том числе 
бисопрололом, не выявлено, что 
определяет патогенетическую 
обоснованность и безопасность 
одновременного назначения ан-
титромботических препаратов и 
бета-адреноблокаторов.

 XIII Всероссийский научно-образовательный форум 
«Кардиология 2012»





32

Медицинский форум

Московский международный форум кардиологов

Новые оральные антикоагулянты 
для профилактики инсульта 
при фибрилляции предсердий

Возраст наступления инсульта – это показатель уровня развития здравоохранения в той или иной 
стране, отметила профессор И.И. ЧУКАЕВА, заведующая кафедрой поликлинической терапии № 2 
лечебного факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова, д.м.н., открывая сателлитный симпозиум компании 
«Байер», который прошел 15 июня 2012 г. в рамках Московского международного форума кардиологов. 
Среди вопросов, затронутых докладчиками, особое внимание было уделено роли фибрилляции предсердий 
как фактора риска инсульта и необходимости профилактической антикоагулянтной терапии 
у таких пациентов. На протяжении многих лет в распоряжении врачей был варфарин, показавший 
себя эффективным антикоагулянтом. Однако, как было отмечено, варфарин обладает рядом 
недостатков: узкое терапевтическое окно, непредсказуемый антикоагулянтный эффект, множество 
взаимодействий с лекарствами и пищевыми продуктами. Все это требует регулярного лабораторного 
контроля показателей крови для подтверждения эффективности и безопасности проводимого лечения 
и ограничивает применение варфарина, получившего широкое распространение во врачебной практике. 
Неудовлетворенность врачей существующими лекарственными средствами привела к созданию 
и разработке новых перспективных препаратов, в частности Ксарелто® (ривароксабан). Сравнение 
ривароксабана с варфарином в ходе клинического испытания показало, что новый препарат не уступает 
стандарту лечения, а у пациентов, строго соблюдающих предписанный режим лечения, даже способен более 
эффективно снижать риск инсульта, чем варфарин. Кроме того, при одинаковых суммарных показателях 
безопасности ривароксабан продемонстрировал меньшее число фатальных и тяжелых кровотечений, 
включая внутричерепные кровоизлияния и геморрагический инсульт. Было отмечено, что Ксарелто® 
(ривароксабан) показал такую же эффективность и безопасность у пациентов, имеющих сниженную 
функцию почек, нуждающихся в одновременном приеме низких доз антиагрегантов или уже перенесших 
инсульт или транзиторную ишемическую атаку, как и во всей популяции исследования.
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Лечение антикоагулянтами в практике кардиолога 
в стационаре и в поликлинике

Профессор И.И. ЧУКАЕВА, 
заведующая кафедрой по-
ликлинической терапии 

№ 2 лечебного факультета РНИМУ 
им. Н.И. Пирогова, д.м.н., обрати-
ла внимание на универсальность 
проблемы тромбоэмболических 
осложнений в практике современ-
ного врача, на их важность как для 
здоровья, так и для жизни паци-
ентов. Например, ежегодно в мире 
регистрируется около 25 млн слу-
чаев тромбозов глубоких вен. По 
данным российский ангиологов и 
ангиохирургов, тромбоз глубоких 
вен возникает с частотой 160 слу-
чаев на 100 тыс. населения в год. 
Последствиями данного заболе-
вания являются тромбоэмболия 
легочной артерии (ТЭЛА) и пост-
тромботический (посттромбо-
флебитический) синдром (хрони-
ческие боли, трофические язвы). 
Тромбозы коронарных артерий 
обусловливают до 95% всех круп-
ноочаговых инфарктов миокарда, 
80% инсультов, инфаркты других 
органов. Внутрисердечный тром-
боз (в частности, тромбоз ушка ле-
вого предсердия), который выяв-
ляется примерно у 30% пациентов 
с фибрилляцией предсердий (ФП), 
нередко приводит к ишемическо-
му инсульту. При этом ФП можно 
считать одним из наиболее частых 
случаев кардиологической патоло-
гии, приводящей к тромбозам.
ФП сопутствует на определенном 
этапе развития многим сердечно-
сосудистым заболеваниям. Риск 
развития ФП в течение жизни до-
статочно высок и по достижении 
40-летнего возраста составляет 
25% как у мужчин, так и у женщин, 
что превышает, к примеру, риск 
развития сердечной недостаточ-
ности у женщин и мужчин.
Являясь результатом развития 
артериальной гипертонии (АГ) 
и ишемической болезни сердца 
(ИБС), ФП выступает независи-
мым фактором риска инсульта, 
сердечно-сосудистой смерти, сер-

дечной недостаточности (в  свою 
очередь, сердечная недостаточ-
ность повышает риск ФП, что 
ухудшает общий прогноз). При 
этом пациенты редко жалуются на 
сердцебиение, а чаще – на одышку 
при физической нагрузке, утом-
ляемость, боли в грудной клетке, 
головокружение, внезапное появ-
ление чувства тревоги, раздражи-
тельность.
ФП может протекать без клини-
ческой симптоматики, и нередко 
первым проявлением заболева-
ния являются осложнения (ТЭЛА, 
сердечная недостаточность). Для 
оценки выраженности симптомов, 
связанных с ФП, разработана клас-
сификация EHRA (European Heart 
Rhythm Association – Европейская 
ассоциация сердечного ритма): 
1-й класс характеризуется отсутс-
твием симптомов; 2-й класс – лег-
кими симптомами (не нарушают 
нормальной повседневной актив-
ности); 3-й класс – выраженными 
симптомами (изменяют нормаль-
ную повседневную активность); 
4-й класс – инвалидизирующими 
симптомами (нормальная повсе-
дневная активность невозможна).
Основную опасность для жизни 
пациента с ФП представляет ин-
сульт, частота которого у паци-
ентов с ФП почти в 5 раз выше, 
чем у пациентов без нее. С целью 
предупреждения тромбоэмбо-
лических осложнений больным 
с  ФП показана антитромботи-
ческая терапия, за исключением 
больных низкого риска (изолиро-
ванная ФП у лиц моложе 65 лет) 
или лиц, имеющих противопока-
зания. Показания к проведению 
антитромботической терапии 
определяются не формой ФП 
(бессимптомная, пароксизмаль-
ная, персистирующая, длительно 
персистирующая, постоянная), 
а  зависят от наличия, характера 
и числа факторов риска тромбоэм-
болических осложнений. Факторы 
риска оцениваются по шкалам 

CHADS2 (congestive heart failure, 
hypertension, age  ≥  75  years, type 
2 diabetes, and previous stroke or 
transient ischemic attack (doubled) – 
застойная сердечная недоста-
точность, АГ, возраст ≥ 75  лет, 
сахарный диабет (СД) 2 типа, 
предшествующий инсульт или 
транзиторная ишемическая атака 
(ТИА) (умножить на два)) или 
CHA2DS2-VASc (congestive heart 
failure; hypertension; age ≥ 75 years 
(doubled); type 2 diabetes; previous 
stroke, transient ischemic attack, 
or thromboembolism (doubled); 
vascular disease; age 65 to 75 years; 
and sex category – застойная сер-
дечная недостаточность, АГ, воз-
раст ≥ 75 лет (умножить на два), 
СД 2 типа, предшествующий ин-
сульт, ТИА или тромбоэмболия 
(умножить на два); сосудистые за-
болевания; возраст от 65 до 75 лет; 
пол). При этом рекомендуется учи-
тывать соотношение риска и поль-
зы для каждого пациента. Шкала 
CHA2DS2-VASc была создана для 
выявления пациентов, имеющих 
высокий риск инсульта, несмотря 
на низкое число баллов в соответ-
ствии со шкалой CHADS2. Алго-
ритм оценки следующий: пациент 
оценивается по шкале CHADS2, 
если набрано 2 балла, то пациент 
получает назначение, если менее 
2 баллов – проходит повторную 
оценку по шкале CHA2DS2-VASc 
и в этом случае получает назначе-

Профессор И.И. Чукаева
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ние также в соответствии с числом 
набранных баллов (табл. 1).
В случае если число баллов превы-
шает или равно 2, рекомендуется 
прием пероральных антикоагу-
лянтов; если обнаружен один кли-
нически значимый фактор риска 
(1 балл), то возможными вари-
антами терапии являются прием 
пероральных антикоагулянтов, 
что предпочтительно, или низкие 
дозы аспирина. Возможен также 
отказ от антитромботической те-
рапии, если факторов риска нет 
(0  баллов), но допустим прием 
низких доз аспирина, отсутствие 
терапии предпочтительнее.
Прием антикоагулянтов рекомен-
дован при всех формах ФП (па-
роксизмальной, персистирующей, 
длительно персистирующей, пос-
тоянной), кроме бессимптомной.
История применения антико-
агулянтов непрямого действия 
насчитывает более полувека, ме-

дицинское использование варфа-
рина было начато в 1954 г. Их эф-
фективность для профилактики 
кардиоэмболического инсульта 
подтверждена клиническими ис-
следованиями. По данным ис-
следования ACTIVE W (Atrial 
fibrillation Clopidogrel Trial with 
Irbesartan for prevention of Vascular 
Events – Исследование клопидо-
грела с ирбесартаном при фиб-
рилляции предсердий; открытое 
подысследование с целью срав-
нения комбинации аспирина и 
клопидогрела и пероральных ан-
тикоагулянтов), проводившиеся 
в течение 1,5 лет наблюдения по-
казали, что при ФП пероральные 
антикоагулянты эффективнее пре-
дотвращают инсульт, чем комби-
нация антиагрегантов «клопидо-
грел + аспирин»1. 
Однако терапия варфарином 
имеет ряд ограничений: непред-
сказуемый антикоагулянтный 

ответ; узкое терапевтическое 
окно; медленное развитие/окон-
чание эффекта; взаимодействие 
со многими лекарственными 
средствами и пищевыми продук-
тами; возможность резистентнос-
ти к варфарину – и, как следствие 
перечисленных свойств, связана 
с  необходимостью проведения 
постоянного контроля антикоагу-
лянтного эффекта и частой кор-
рекции дозы для поддержания 
эффективности и безопасности 
лечения.
К недостаточному применению 
антикоагулянтов приводят пере-
оценка существующего у пациен-
тов риска развития кровотечения 
(например у пациентов пожило-
го возраста, имеющих серьезные 
кровотечения в анамнезе), то есть 
боязнь геморрагических ослож-
нений, а также ожидаемая плохая 
приверженность лечению, то есть 
когда по субъективному мнению 
врача ожидаемые риски превосхо-
дят ожидаемую пользу.
Причиной такой избыточной бо-
язни осложнений является час-
тота, с которой они наблюдаются 
на фоне применения варфарина; 
с  этим препаратом, по данным 
Управления по контролю качест-
ва пищевых продуктов и лекарст-
венных препаратов США (Food 
and Drug Administration – FDA), 
связывают 13% от всех сообщае-
мых побочных эффектов лекарств. 
Большинство из этих сообщаемых 
случаев – кровотечения различной 
локализации, в том числе внутри-
черепные (геморрагические ин-
сульты и другие внутричерепные 
кровоизлияния), а также смер-
тельные кровотечения.
Следует отметить, что большая 
часть факторов риска инсульта 
и кровотечения при лечении анти-
коагулянтами совпадает: пожилой 
возраст, АГ, в анамнезе инфаркт 
миокарда или ИБС, наличие це-
реброваскулярных заболеваний. 
Факторами риска кровотечений 

1 Connolly S., Pogue J., Hart R., Pfeff er M., Hohnloser S., Chrolavicius S., Pfeff er M., Hohnloser S., Yusuf S. Clopidogrel plus aspirin versus oral 
anticoagulation for atrial fi brillation in the Atrial fi brillation Clopidogrel Trial with Irbesartan for prevention of Vascular Events (ACTIVE W): 
a randomised controlled trial // Lancet. 2006. Vol. 367. № 9526. P. 1903–1912.

Факторы риска Баллы

(C) Хроническая сердечная недостаточность / Дисфункция левого 
желудочка 1

(H) Артериальная гипертония 1

(А2 ) Возраст ≥ 75 лет 2

(D) Сахарный диабет 1

(S2) Инсульт / транзиторная ишемическая атака, тромбоэмболия 2

(V) Сосудистые заболевания 1

(A) Возраст 65–74 года 1

(Sс) Женский пол 1

Максимальное число баллов 9

CHA2DS2-VASc – congestive heart failure; hypertension; age ≥ 75 years (doubled); type 2 
diabetes; previous stroke, transient ischemic attack, or thromboembolism (doubled); vascular 
disease; age 65 to 75 years; and sex category – застойная сердечная недостаточность, 
артериальная гипертония, возраст ≥ 75 лет (умножить на два), сахарный диабет 2 типа, 
предшествующий инсульт, транзиторная ишемическая атака (ТИА) или тромбоэмболия 
(умножить на два); сосудистые заболевания; возраст от 65 до 75 лет; пол.

Таблица. 1. Шкала оценки риска развития инсульта CHA2DS2-VASc



35

Медицинский форум

ЭФ. Кардиология и ангиология. 2/2012

Сателлитный симпозиум компании «Байер» 
«Новые антикоагулянты в ежедневной клинической практике»

при антикоагулянтной терапии 
служат анемия, кровотечения 
в анамнезе, почечная недостаточ-
ность, сопутствующее лечение ан-
тиагрегантами.
Опрос, проведенный среди рос-
сийских врачей, показал, что 60% 
сотрудников стационаров, 50% – 
специализированных поликлиник 
и 30% – районных поликлиник 
полагают, что более 10 человек из 
числа их пациентов нуждаются 
в приеме варфарина. 
Наиболее распространенными 
причинами отмены варфарина 
врачами являются сложности, 
вызванные потребностью в час-
том контроле международного 
нормализованного соотношения 
(МНО), побочные эффекты и не-
желательные явления, когнитив-
ные нарушения, а также назна-
чение лекарств, несовместимых 
с варфарином. 
Эффект варфарина ослабляют 
многие широко распространенные 
лекарственные средства. В этот 
список входят популярные анти-
биотики, препараты для снижения 
холестерина, оральные контра-
цептивы, противоязвенные пре-
параты, витамины K и C, коэнзим 
Q10, парацетамол, барбитураты, 
вальпроевая кислота, препараты, 
содержащие компоненты расти-
тельного происхождения – жень-
шень и зверобой. Пища, богатая 
витамином K, также снижает эф-
фективность варфарина.

Частота назначений антикоагу-
лянтов нередко не соответствует 
потребностям пациента, его инди-
видуальной степени риска инсуль-
та. Назначение антикоагулянтов 
пациенту, который в них не нуж-
дается, ведет к повышению риска 
осложнений (кровотечений). Не-
назначение антикоагулянтов нуж-
дающемуся в них пациенту означа-
ет, что пациент оставлен наедине с 
риском потенциально смертельно-
го осложнения – инсульта.
В настоящее время в распоря-
жении врача есть новые анти-
коагулянты, как пероральные 
(ривароксабан, апиксабан, эдо-
ксабан, бетриксабан, дабигатран), 
так и парентеральные (низкомоле-
кулярный гепарин, нефракциони-
рованный гепарин).
Новые пероральные антикоа-
гулянты имеют предсказуемую 
фармакодинамику, сравнительно 
небольшое количество взаимо-
действий с другими лекарствен-
ными средствами и пищевыми 
продуктами, более широкий по 
сравнению с варфарином тера-
певтический диапазон, при этом 
необходимости в проведении ру-
тинного контроля коагуляции не 
возникает. Препараты не требуют 
индивидуального подбора, то есть 
используются в фиксированных 
дозах. Важным преимуществом 
новых антикоагулянтов является 
лучшее соотношение риска и ожи-
даемой пользы.

Первым представителем пер-
оральных антикоагулянтов – 
прямых ингибиторов фактора 
X – является препарат Ксарелто® 
(ривароксабан). Он обладает вы-
соким сродством к ключевому 
звену коагуляционного каска-
да  – активированному фактору 
X. Ксарелто блокирует синтез 
нового тромбина, регулирует его 
образование за счет прямого воз-
действия на фактор X, не влияя 
при этом на пул, уже имеющийся 
в кровотоке и тканях тромбина. 
Таким образом, ривароксабан 
эффективно предотвращает об-
разование тромбов, не затрагивая 
антикоагулянтные, репаратив-
ные и противовоспалительные 
функции тромбина. В отличие от 
непрямых ингибиторов фактора 
Xа, Ксарелто® блокирует как сво-
бодный, так и связанный в тромбе 
фактор Xа.
Как отметила в заключение про-
фессор И.И. Чукаева, профилакти-
ка инсульта и системных тромбо-
эмболий является краеугольным 
камнем в лечении больных с ФП, 
и  стратегия антикоагулянтной 
терапии должна избираться од-
новременно с антиаритмической. 
Новые пероральные антикоагу-
лянты, в частности Ксарелто® (ри-
вароксабан), открывают новые 
возможности в профилактике ин-
сульта и системных тромбоэмбо-
лий у больных ФП неклапанного 
генеза. 

Доказательная медицина для профилактики инсульта. 
Исследование ROCKET AF

Инсульт является важной 
проблемой здравоохране-
ния, подчеркнула д.м.н., 

профессор кафедры терапии фа-
культета усовершенствования 
врачей МОНИКИ им. М.Ф. Влади-
мирского Н.П. САНИНА, ведь это 
заболевание приводит к высокой 
инвалидизации, высокой смерт-
ности и, как следствие, к потерям 
для пациента и его семьи, а также 
является тяжелой нагрузкой для 

системы здравоохранения. По-
следствия инсульта всем хорошо 
известны, и их перечисление зву-
чит угрожающе: параличи, речевые 
и когнитивные расстройства, сни-
жение памяти, нарушения в когни-
тивной и эмоциональной сферах.
В таких странах, как Япония и 
США, риск инсульта и смертность 
от него удалось заметно снизить 
благодаря широкому примене-
нию антикоагулянтной терапии, Профессор Н.П. Санина
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но в России, подчеркнула про-
фессор Н.П. Санина, адекватное 
лечение назначается только 26% 
пациентов из тех, кому показана 
такая терапия. Цифры по регио-
нам могут различаться, например, 
в Московской области только 16% 
пациентов с ФП, перенесших ин-
сульт, получают антикоагулянты. 
ФП является сильным независи-
мым фактором риска инсульта. 
Как показало Фрамингемское ис-
следование, ФП повышает риск 
инсульта в 4,8 раза2. Кроме того, 
как показало итальянское попу-
ляционное исследование3 и ис-
панское ретроспективное иссле-
дование4, ФП увеличивает риск 
повторного инсульта.
Риск инсульта, согласно реко-
мендациям, оценивают по шкале 
CHADS2, где (C) – хроничес-
кая сердечная недостаточность 
(1 балл); (H) – АГ (1 балл); (A) – 
возраст ≥ 75 лет (1 балл); (D) – СД 
(1 балл); (S) – инсульт или ТИА 
(2  балла). Сумма баллов может 
быть от 0  до  6. В  клинических 
исследованиях доказано нали-
чие корреляции между частотой 
инсульта у  пациентов без анти-
тромботической терапии с числом 
баллов при расчете на 100 пациен-
то-лет. Так, при 6 баллах эта часто-
та составляет 18,2, а при 0 баллов – 
1,9 (примерно в 10 раз меньше).
Как уже было сказано, стратегия 
лечения больных с ФП наравне 
с выбором одного из двух вариан-
тов борьбы с аритмией (контроль 
частоты сердечных сокращений 
(ЧСС) или контроль ритма) пред-
полагает и антикоагулянтную 
терапию, направленную на про-
филактику инсульта. По словам 

профессора Н.П. Саниной, врачи 
не любят использовать варфа-
рин, наиболее часто назначаемый 
в России оральный антикоагулянт, 
из-за сложностей его примене-
ния5. Требуется регулярный конт-
роль МНО и коррекция дозы, что 
затруднительно у пожилых паци-
ентов или пациентов с массивной 
сопутствующей терапией. Любое 
отклонение от терапевтического 
интервала МНО чревато осложне-
ниями или недостаточностью про-
филактического эффекта.
Поэтому понятна потребность 
врача в принципиально новых 
препаратах, максимально прибли-
жающихся к «идеальному» анти-
коагулянту. 
В настоящее время разработаны 
новые антикоагулянты, которые 
представлены прямыми антикоа-
гулянтами, блокирующими один 
фактор (IIа или Xа). Это риварокса-
бан, апиксабан, эдоксабан, бетри-
ксабан, ксимелогатран, дабигатран, 
AZD 0837. Кроме того, существуют 
непрямые блокаторы фактора Xа, 
например фондапаринукс.
«Идеальный» антикоагулянт дол-
жен обладать эффективностью, до-
казанной в ходе рандомизирован-
ных клинических исследований; 
предсказуемым дозозависимым 
эффектом; широким терапевти-
ческим окном; быстрым началом 
и четко ограниченным окончани-
ем действия; не иметь взаимодей-
ствий с другими лекарственными 
средствами и пищевыми продук-
тами; иметь пероральный прием, 
фиксированную дозу, антидот, 
одну точку приложения в коагу-
ляционном каскаде, оказывая при 
этом влияние как на свободный, 

так и на связанный в тромбе фак-
тор свертывания крови6.
Свойства ривароксабана тако-
вы, что его можно рассматривать 
как препарат, максимально близ-
кий к идеальному антикоагулян-
ту. Абсолютная биодоступность 
при приеме дозы 10 мг – 80–100%; 
при приеме дозы 20 мг – 60% 
и повышается до 80% при приеме 
с  пищей, максимальная концент-
рация в плазме достигается через 
2–4 часа; связывание с белками 
плазмы – 92–95%; 1/3  препарата 
выводится из организма в неизме-
ненном виде через почки; 2/3 пре-
парата метаболизируется в печени 
в неактивные вещества; средний 
период полувыведения составляет 
5–7 часов у здоровых добровольцев 
и 11–13 часов у пациентов, рива-
роксабан не имеет взаимодействий 
с пищевыми продуктами и ограни-
ченный потенциал взаимодействия 
с другими лекарственными средст-
вами, сочетается с антибиотиками, 
статинами, антиаритмиками, гипо-
тензивными, ферментативными, 
нестероидными противовоспали-
тельными препаратами, противо-
язвенными, антидепрессантами 
и другими лекарственными средст-
вами. Ривароксабан эффективно 
ингибирует как свободный, так 
и связанный в тромбе фактор Xа. 
Ксарелто® обладает широким тера-
певтическим коридором, не требуя 
контроля параметров коагуляции, 
не влияет на тромбоцитарное звено 
гемостаза, не вызывая аутоиммун-
ной стимуляции тромбоцитов 
и  требуя контроля за их числом. 
Препарат предназначен для приема 
в фиксированной дозе внутрь один 
раз в день. 

2 Wolf P.A., Abbott R.D., Kannel W.B. Atrial fi brillation as an independent risk factor for stroke: the Framingham Study // Stroke. 1991. Vol. 22. 
№ 8. P. 983–988. 
3 Marini C., De Santis F., Sacco S., Russo T., Olivieri L., Totaro R., Carolei A. Contribution of atrial fi brillation to incidence and outcome of 
ischemic stroke: results from a population-based study // Stroke. 2005. Vol. 36. № 6. P. 1115–1119.
4 Penado S., Cano M., Acha O., Hernández J.L., Riancho J.A. Atrial fi brillation as a risk factor for stroke recurrence // Am. J. Med. 2003. Vol. 114. 
№ 3. P. 206–210.
5 Fuster V., Rydén L.E., Cannom D.S. ACC/AHA/ESC 2006 Guidelines for the Management of Patients with Atrial Fibrillation: a report of the 
American College of Cardiology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines and the European Society of Cardiology Committee 
for Practice Guidelines (Writing Committee to Revise the 2001 Guidelines for the Management of Patients With Atrial Fibrillation): developed in 
collaboration with the European Heart Rhythm Association and the Heart Rhythm Society // Circulation. 2006. Vol. 114. № 7. P. e257– e354.
6 Piccini J.P., Patel M.R., Mahaff ey K.W., Fox K.A., Califf  R.M. Rivaroxaban, an oral direct factor Xa inhibitor // Expert Opin. Investig. Drugs. 
2008. Vol. 17. № 6. P. 925–937.
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Сателлитный симпозиум компании «Байер» 
«Новые антикоагулянты в ежедневной клинической практике»

В последние годы был проведен 
целый ряд крупных клинических 
исследований новых антикоагу-
лянтов. В их числе – рандомизиро-
ванное двойное слепое с двойным 
плацебоконтролем исследование 
ROCKET AF (Rivaroxaban Once 
daily oral direct Factor Xa 
inhibition Compared with vitamin 
K antagonism for prevention of 
stroke and Embolism Trial in Atrial 
Fibrillation – Прямое ингибирова-
ние фактора Xa при пероральном 
приеме ривароксабана один раз 
в сутки по сравнению с антагонис-
тами витамина K для профилакти-
ки инсульта и эмболии при фиб-
рилляции предсердий), в котором 
испытывали ривароксабан в дозе 
20 мг в сутки (15 мг в сутки для па-
циентов со сниженной функцией 
почек) и сравнивали с варфари-
ном. В исследование были вклю-
чены больные с неклапанной ФП 
и инсультом/ТИА или системной 
эмболией вне центральной нерв-
ной системы (ЦНС) в анамнезе 
либо как минимум с двумя из сле-
дующих факторов риска: сердеч-
ная недостаточность, АГ, возраст 
≥ 75 лет, СД.

На протяжении исследования, 
управляемого по событиям (то 
есть для оценки основных пара-
метров эффективности и безо-
пасности требовалось определен-
ное, заранее рассчитанное число 
событий), сравнивали частоту 
событий – инсульта и внецереб-
ральной эмболии – у  пациен-
тов, слепо рандомизированных 
в группы ривароксабана или вар-
фарина, что контролировалось 
двойным ослеплением. В группе 
варфарина частота событий со-
ставила 2,16 на 100 пациенто-лет, 
в группе ривароксабана – 1,71. 
Число случаев достижения пер-
вичной конечной точки, за ко-
торую была принята комбина-
ция инсульта/ТИА и системной 
тромбоэмболии вне пределов 
ЦНС, в  группе ривароксабана 
составляло 184  (7061 пациент в 
группе рандомизации), в группе 
варфарина – 221 (7082 пациента 
в лечебной группе). При оценке 
популяции всех рандомизиро-
ванных пациентов ривароксабан 
оказался столь же эффективен, 
что и варфарин (p < 0,001 для 
гипотезы не меньшей эффектив-

ности). В группе пациентов, стро-
го соблюдавших предписанный 
режим лечения, ривароксабан 
способен дополнительно снижать 
относительный риск инсульта на 
21% по сравнению с варфарином7.
Общие показатели безопасности 
ривароксабана и варфарина ока-
зались сходными (частота собы-
тий первичной конечной точки 
безопасности составила 14,91 
в  группе ривароксабана и 14,52 
в группе варфарина, р = 0,442). 
Однако ривароксабан статис-
тически достоверно реже вызы-
вал смертельные кровотечения 
(почти в два раза реже), а также 
кровотечения из жизненно важ-
ных органов и внутричерепные 
кровоизлияния. Примечательно, 
что в исследовании не выявле-
но увеличения числа инфарк-
тов миокарда (ИМ), хотя около 
17% участвовавших – пациенты 
с перенесенным ИМ. Согласно 
выводам, сделанным профессо-
ром Н.П. Саниной, риварокса-
бан может считаться серьезной 
альтернативой варфарину как 
средство профилактики инсуль-
та у пациентов с ФП. 

7 Patel M.R., Mahaff ey K.W., Garg J., Pan G., Singer D.E., Hacke W., Breithardt G., Halperin J.L., Hankey G.J., Piccini J.P., Becker R.C., Nessel C.C., Paolini J.F., 
Berkowitz S.D., Fox K.A., Califf  R.M. Rivaroxaban versus warfarin in nonvalvular atrial fi brillation // N. Engl. J. Med. 2011. Vol. 365. № 10. P. 883– 891.
8 London G.M., Marchais S.J., Metivier F., Guerin A.P. Cardiovascular risk in end-stage renal disease: vascular aspects // Nephrol. Dial. Transplant. 
2000. Vol. 15. Suppl. 5. P. 97–104.

Профессор Г.Е. Гендлин

Антикоагулянтная терапия у сложных категорий пациентов

Термин «кардиоренальный 
синдром» первоначально 
был введен для обозначения 

снижения функции почек при тя-
желой хронической сердечной не-
достаточности (ХСН). В настоящее 
время общепризнанным считается  
существование связи между сер-
дечно-сосудистыми заболевани-
ями (ССЗ), сниженной функцией 
почек и смертностью, подчеркнул 
профессор кафедры госпитальной 
терапии № 2 РНИМУ им. Н.И. Пи-
рогова, д.м.н. Г.Е. ГЕНДЛИН. Эта 
связь выявляется независимо от 
того, что первично: болезнь сердца 
или почек.

Современная медицина выделяет 
5 типов кардиоренального синдро-
ма (КРС):
 ■ I тип – острый КРС;
 ■ II тип – хронический КРС;
 ■ III тип – острый ренокардиаль-

ный синдром;
 ■ IV тип – хронический ренокар-

диальный синдром;
 ■ V тип – вторичный КРС (при 

системных заболеваниях, пора-
жающих сердце и почки, – СД, 
сепсисе, амилоидозе и т.д.).

Сердечно-сосудистая смертность 
больных с хронической почечной 
недостаточностью (ХПН) выше, 
чем в среднем в популяции8.
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Нарушение функции почек можно 
диагностировать по следующим 
признакам:
 ■ повышение уровня креатинина 

сыворотки крови;
 ■ сниженная скорость клубочко-

вой фильтрации (СКФ), опре-
деляемая по формуле Кокроф-
та – Голта (Cockcroft -Gault) или 
по формуле из исследования 
MDRD (Modifi cation of Diet in 
Renal Disease – Изменение дие-
ты при заболеваниях почек);

 ■ микроальбуминурия; 
 ■ макроальбуминурия (протеин-

урия).
Классификация хронических за-
болеваний почек приведена в таб-
лице 2. 
Ранний достоверный маркер 
КРС – микроальбуминурия (МА). 
Причины МА еще недостаточно 
выяснены. Ими могут быть из-
менения гемодинамики, при-
водящие к повышению внут-
ригломерулярного давления, 
или  генерализованная ангиопа-
тия, связанная с эндотелиальной 
дисфункцией и характеризующа-
яся повышением проницаемости 
сосудистой стенки для альбуми-
на в почках и системной цирку-
ляции.

Из числа больных с ХСН 29,8% 
имеют показатели СКФ 30–59 мл/
мин9. Мягкая почечная недоста-
точность – сильный прогностичес-
кий фактор повышения сердечно-
сосудистой и общей смертности. 
Выживаемость больных с ХСН в 
значительной степени зависит от 
уровня МА.
Согласно существующим клини-
ческим рекомендациям, у каж-
дого взрослого пациента с ССЗ 
необходимо определять величину 
СКФ по формуле MDRD. Величина 
СКФ ниже 60 мл/мин/1,73м2 долж-
на рассматриваться как патоло-
гическая. Отношение «альбумин/
креатинин мочи» может использо-
ваться для выявления поражения 
почек у больных ССЗ. Уровень 
более 30 мг альбумина на 1 г кре-
атинина должен рассматриваться 
как выходящий за пределы нор-
мальных значений. Всех взрослых 
больных с ССЗ также необходимо 
обследовать на отношение «альбу-
мин/креатинин мочи».
«Чем ниже скорость клубочковой 
фильтрации в популяции больных, 
тем чаще встречается фибрилля-
ция предсердий. И наоборот, чем 
чаще фибрилляция предсердий, 
тем ниже скорость клубочковой 

фильтрации», – отметил профес-
сор Г.Е. Гендлин. Имеются данные, 
что чем ниже СКФ, тем больше ко-
личество бессимптомных инсуль-
тов10. 
Общими факторами риска разви-
тия ФП и дисфункции почек яв-
ляются ожирение, АГ, СД 2 типа, 
ССЗ, метаболический синдром; 
общими патогенетическими ме-
ханизмами – воспаление, оксида-
тивный стресс и активация ренин-
ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС)11.
Далее профессор Г.Е. Гендлин пе-
решел к изложению результатов 
исследования, выполненного им 
в соавторстве с коллегами по ка-
федре госпитальной терапии № 2 
РНИМУ им. Н.И. Пирогова. 
Целью указанного исследования 
было изучение взаимосвязи ФП 
с функциональным состоянием 
почек, МА и почечной гемодина-
микой у больных с ХСН. В иссле-
дование были включены 70 паци-
ентов, из которых у 45 (64%) при 
3-кратной регистрации элект-
рокардиограммы (ЭКГ) отмечен 
синусовый ритм. При этом у 9 из 
них (13%) имелась пароксизмаль-
ная ФП в анамнезе, но последний 
раз она наблюдалась за 6 и более 

Стадия Характеристика
Скорость клубочковой 

фильтрации (СКФ), 
мл/мин/1,73м2

I Повреждение почки с нормальной или повышенной скоростью клубочковой 
фильтрации, микроальбуминурия, протеинурия 90–120

II Повреждение почки с легким уменьшением фильтрации 60–89

III Умеренное снижение фильтрации 30–59

IV Тяжелое снижение фильтрации 15–29

V Терминальная хроническая сердечная недостаточность < 15

Таблица 2. Классификация заболеваний почек K/DOQI

9 Гендлин Г.Е., Резник Е.В., Сторожаков Г.И., Мелехов А.В., Ускова О.В., Федоровская Т.В. Взаимосвязь фибрилляции предсердий 
и дисфункции почек у больных с хронической сердечной недостаточностью // Нефрология и диализ. 2010. Т. 12. № 4.
10 Kobayashi M., Hirawa N., Yatsu K., Kobayashi Y., Yamamoto Y., Saka S., Andoh D., Toya Y., Yasuda G., Umemura S. Relationship between silent 
brain infarction and chronic kidney disease // Nephrol. Dial. Transplant. 2009. Vol. 24. № 1. P. 201–207.
11 Watanabe H., Watanabe T., Sasaki S., Nagai K., Roden D.M., Aizawa Y. Close bidirectional relationship between chronic kidney disease and 
atrial fi brillation: the Niigata preventive medicine study // Am. Heart J. 2009. Vol. 158. № 4. P. 629–636.
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12 Hacke W., Caplan L. Challenges for cerebrovascular disease // Front. Neurol. 2010. Vol. 1. P. 3.
13 Hohnloser S.H., Connolly S.J. Atrial fi brillation, moderate chronic kidney disease, and stroke prevention: new anticoagulants, new hope // Eur. 
Heart J. 2011. Vol. 32. № 19. P. 2347–2349.

Симпозиум показал, что 
возможности пероральной 
антикоагулянтной тера-

пии для профилактики инсуль-
та существенно расширяются. 
Если раньше врачи располагали 
практически всего одним препа-
ратом (варфарином), то теперь 
имеется возможность выбора 
из нескольких препаратов с раз-

Заключение

личным механизмом действия. 
По крайней мере, один из новых 
антикоагулянтов – Ксарелто® 
(ривароксабан) – не уступает вар-
фарину, а в некоторых отношени-
ях и превосходит его. Этот факт 
установлен в ходе исследований, 
в  которых строго соблюдались 
принципы доказательной меди-
цины.  

месяцев до начала исследования. 
У 25 пациентов (36%) диагности-
рована постоянная форма ФП. 
Больные с синусовым ритмом и 
ФП были сопоставимы по полу, 
возрасту и величине фракции вы-
броса левого желудочка (ФВ ЛЖ).
СКФ у больных с синусовым 
ритмом несколько выше, чем 
у больных с постоянной ФП. 
Общий объем почечного кро-
вотока у  больных с синусовым 
ритмом также несколько больше, 
чем у больных с постоянной ФП. 
В ходе исследования сделан следу-
ющий вывод: фибрилляция пред-
сердий при ХСН сопровождается 
более выраженным снижением 
СКФ, а также большей вероятнос-
тью развития микроальбумину-
рии, чем синусовый ритм9.
Профессор Г.Е. Гендлин напом-
нил, что согласно клиническим 
рекомендациям по лечению ФП, 
выбор терапии зависит от коли-
чества баллов, набранных пациен-
том по шкале CHA2DS2-VASc. При 
количестве баллов ≥ 2 необходим 
прием пероральных антикоагу-
лянтов, а при наличии 1 балла до-
пустим прием антиагрегантов или 
антикоагулянтов (прием антико-
агулянтов предпочтителен); при 
сумме баллов, равной 0, допусти-
мо применение антиагрегантов 
или отсутствие терапии (послед-
нее предпочтительно).
Среди доступных врачу в настоя-
щее время пероральных антико-
агулянтов (ОАК) – ингибиторы 
тромбина (дабигатран) или инги-
биторы фактора Xa (риварокса-
бан). Другие ингибиторы фактора 
Xa, в частности апиксабан, эдокса-
бан, бетриксабан, пока не получи-
ли разрешения для использования 
в клинической практике. Антаго-
нисты фактора Xa метаболизиру-
ются с использованием системы 
цитохрома.
В рамках исследования ROCKET 
AF была оценена эффективность 
и безопасность редуцированной 

дозы ривароксабана (15 мг 1 раз 
в сутки) в сравнении с варфари-
ном как средства предотвраще-
ния инсульта в когорте больных 
с ФП и умеренной почечной не-
достаточностью (клиренс кре-
атинина (КлКр) 30–49 мл/мин). 
В  исследовании ROCKET AF 
у  21% больных СКФ составля-
ла 30–49  мл/мин/1,73м2, у 46%  – 
50–79 мл/мин/1,73м2, и только 
у 33% – > 80 мл/мин/1,73м2 12. Сред-
ний возраст больных со снижен-
ной КлКр (3–49 мл/мин) достигал 
79  лет; с  КлКр 50–79 мл/мин – 
71 год. ФП у больных из обеих этих 
групп, как правило, персистирую-
щая. Больные из группы с КлКр 
30–49 мл/мин получали в ходе ис-
следования ROCKET AF низкую 
дозу ривароксабана – 15 мг.
У больных со сниженной функци-
ей почек, участвовавших в иссле-
довании ROCKET AF, отмечалась 
высокая частота сопутствующих 
заболеваний: 89,9–92,1% больных 
страдали АГ; 61,5–66,0% – ХСН; 
31,8–42,6% – СД; 49,1–56,2% имели 
острое нарушение мозгового кро-
вообращения (ОНМК) / ТИА /
системную эмболию в анамнезе. 
У больных с более высоким КлКр 
частота сопутствующих заболева-
ний была ниже.
В гру ппе больных с К лКр 
30–49  мл/мин оказалось значи-
тельно большее количество смер-
тей и инсультов, чем в группе 
больных с КлКр 50–79 мл/мин. 

Серьезные кровотечения также 
чаще наблюдались в  группе 
с более низкой СКФ.
Оценка по основной конечной 
точке безопасности, за которую 
была принята частота массив-
ных и немассивных клинически 
значимых кровотечений, приме-
нение ривароксабана в дозе 15 мг 
1 раз в сутки у больных с  по-
чечной недостаточностью было 
столь же безопасно, что и во всей 
популяции исследования. Сле-
дует отметить, что у пациентов, 
получавших ривароксабан, реже 
наблюдались кровотечения, вли-
яющие на прогноз, – смертельные 
и кровотечения из жизненно важ-
ных органов13.
Согласно выводам, сделанным 
профессором Г.Е. Гендлиным, па-
циенты с ФП, с почечной недоста-
точностью получают недостаточ-
ное антикоагулянтное лечение. 
Исследование ROCKET AF стало 
первым, в котором была подобра-
на доза нового перорального ан-
тикоагулянта именно для группы 
пациентов, страдающих почечной 
дисфункцией. «И тем не менее по-
казано, что применение Ксарелто® 
вполне возможно у этих больных, 
он не хуже варфарина предотвра-
щал развитие инсульта, с мень-
шим количеством кровотечений, 
внутричерепных, особенно смер-
тельных, и из жизненно важных 
органов», – завершил свой доклад 
профессор Г.Е. Гендлин.
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Место современной терапии 
в прерывании сердечно-
сосудистого континуума
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) занимают первое место среди причин смерти в нашей стране. 
Факторы риска (ФР) для ССЗ хорошо известны: это артериальная гипертония (АГ), дислипидемия, курение, 
ожирение, гиподинамия, неправильное питание. Внешне здоровые люди с ФР фактически вступают в сердечно-
сосудистый континуум и при отсутствии профилактического воздействия проходят все его стадии, 
заканчивающиеся развитием сердечной недостаточности (СН), хронической почечной недостаточности 
или сахарного диабета (СД), а нередко и смертью.
Специалисты Государственного научно-исследовательского центра профилактической медицины 
Минздравсоцразвития России, выступившие на сателлитном симпозиуме компании «Эдж Фарма 
Прайвет Лимитед» Московского международного форума кардиологов, рассмотрели преимущества 
различных лекарственных средств в лечении АГ, ишемической болезни сердца (ИБС), атеросклероза и СН. 
Среди диуретиков, предназначенных для лечения АГ, как «эталонный» препарат был выделен индапамид. 
В группе препаратов с гипотензивным и антиишемическим эффектами рассмотрены высокоселективные 
бета-адреноблокаторы (БАБ) бисопролол (БАБ 2-го поколения) и небиволол (БАБ 3-го поколения 
с дополнительными свойствами). Большое внимание уделено гиполипидемическим препаратам – статинам 
(в первую очередь аторвастатину), которые занимают лидирующие позиции в профилактике и лечении 
атеросклероза. Все группы перечисленных препаратов необходимы для лечения пациента с ССЗ на разных 
этапах развития сердечно-сосудистого континуума.

Артериальная гипертония при метаболических нарушениях. 
Есть ли показания к назначению тиазидоподобных диуретиков?

Ссылаясь на данные эпи-
демиологического иссле-
дования, проведенного в 

Чувашской республике, д.м.н., 
профессор М.Н.  МАМЕДОВ (Го-
сударственный научно-исследова-
тельский центр профилактической 
медицины Минздравсоцразвития 
России) отметил, что распростра-
ненность метаболических фак-

торов риска (ФР) развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) у обследованного населения 
составляет: дислипидемии – 25%, 
малоподвижного образа жизни – 
50%, избыточной массы тела/ожи-
рения – 40%. При этом метаболи-
ческий синдром (МС) встречается 
у 25% обследованного населения 
Чувашской республики. Это со-

Профессор 
М.Н. Мамедов
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поставимо с распространеннос-
тью у них «классических» ФР ССЗ: 
курения  – у  40%, избыточного 
употребления алкоголя – у  28%, 
хронического стресса – у 40% 
и артериальной гипертонии (АГ) – 
у 28%. У большинства пациентов 
преобладают множественные ФР. 
Так, у пациентов с АГ в 65% случа-
ев выявляется дислипидемия, 16% 
страдают сахарным диабетом (СД) 
2 типа и 45% имеют избыточную 
массу тела/ожирение. Из числа 
пациентов с дислипидемией 48% 
имели АГ, 14% – СД 2 типа, 35% – 
избыточную массу тела/ожирение. 
Среди больных, страдающих СД 
2 типа, у 60% была АГ, у 60% – дис-
липидемия и у 90% – избыточная 
масса тела или ожирение.
Как показали исследования, изо-
лированная АГ встречается у 3% 
больных, у 42% АГ сочетается с МС, 
у 30% – с абдоминальным ожире-
нием и гиперлипидемией, у 21% – 
с гиперлипидемией, у 4% – с нару-
шением толерантности к глюкозе.
Для начальной и поддерживаю-
щей гипотензивной терапии ис-
пользуются 5 классов препаратов: 
ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента (АПФ), антаго-
нисты рецепторов ангиотензина II, 
диуретики, бета-адреноблокаторы 
(БАБ) и антагонисты кальция.
Диуретики широко применяют-
ся в кардиологической практике. 
Препараты этого класса подразде-
ляются на следующие группы: ти-
азидные (Гипотиазид, хлортиазид), 
тиазидоподобные (индапамид, 
индапамид ретард, ксипамид), пет-
левые (фуросемид, этакриновая 
кислота), калийсберегающие (спи-
ронолактон, триамтерен), осмоти-
ческие (маннитол), ингибиторы 
карбоангидразы (ацетазоламид). 
Наибольшее практическое значе-
ние имеют тиазидные и тиазидо-
подобные диуретики.
В рамках исследования АРГУС-2 
(2006), целью которого было изу-
чение проблемы взаимодействия 
врача и пациента в достижении 

контроля АГ в России, выявлялись 
возможности улучшения контроля 
АГ путем рационального исполь-
зования тиазидоподобных диуре-
тиков. Число опрошенных врачей, 
выразивших мнение о том, что 
препятствий к применению ти-
азидоподобных диуретиков нет, 
составило 48%. На побочные эф-
фекты указали 39% опрошенных 
в процессе исследования врачей, 
на наличие более современных 
препаратов – 35%, на низкую при-
верженность больных приему дан-
ных препаратов – 22%. 17% врачей 
считают, что тиазидоподобные ди-
уретики обладают низкой гипотен-
зивной эффективностью, 11% рас-
ценивают их механизм действия 
при АГ как «неоптимальный», а 3% 
высказали мнение о том, что эти 
средства отошли на второй план в 
лечении АГ.
Как отметил профессор М.Н. Ма-
медов, в соответствии с современ-
ными научными рекомендация-
ми, тиазидоподобные диуретики 
признаны препаратами первого 
выбора для лечения большинства 
пациентов с АГ в качестве моноте-
рапии или в комбинации с други-
ми средствами.
Если артериальное давление (АД) 
на 20/10 мм рт. ст. выше целевого 
уровня, терапию целесообразно 
начинать с назначения двух препа-
ратов, один из которых тиазидопо-
добный диуретик. Для снижения 
частоты побочных эффектов лече-
ние следует начинать с минималь-
ных доз препарата.
Оптимальная лекарственная фор-
ма должна обеспечивать эффек-
тивный контроль АД в течение 
24 часов и после однократного 
приема препарата. Отношение 
минимальной (через 24 часа после 
приема) и максимальной эффек-
тивности препарата должно со-
ставлять не менее 50%.
«Эталонным» диуретиком для 
лечения АГ профессор М.Н. Ма-
медов назвал индапамид. Одна 
таблетка в день данного препара-

та обеспечивает контроль АД в 
течение 24 часов и оптимальную 
кардио- и нефропротекцию при 
длительном лечении без ослабле-
ния гипотензивного эффекта, до-
казанное снижение заболеваемос-
ти и смертности, относительную 
метаболическую нейтральность.
Метаболическая нейтральность 
индапамида обусловлена тем, что 
этот тиазидоподобный диуретик 
применяют в малых дозах. К тому 
же он, в отличие от тиазидных ди-
уретиков, гораздо меньше влияет 
на реабсорбцию хлорида натрия. 
Именно поэтому индапамид обла-
дает минимальными калийвыво-
дящими свойствами.
Плацебоконтролируемое исследо-
вание, проводившееся в течение 
двух месяцев, показало, что инда-
памид эффективен как гипотен-
зивное средство и в дозе 2,5 мг, и в 
более низкой дозе – 1,5 мг (индапа-
мид ретард) (рис. 1)1.
Индапамид ретард (1,5 мг/сут) 
достоверно эффективнее гидро-
хлортиазида (25 мг/сут) в лечении 
больных с изолированной систо-
лической АГ. Систолическое АД 
(САД) снижалось на 18,6 мм рт. ст. 
под действием гидрохлортиазида 
и на 24,7 мм рт. ст. под действием 
индапамида ретард2.
Под действием препарата индапа-
мид ретард (1,5 мг/сут) САД сни-
жалось на 25 мм рт. ст., что также 
было отмечено и при терапии 
ингибитором АПФ эналаприлом 

ДА
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 Плацебо
  Индапамид 2,5 мг
  Индапамид ретард 

(индапамид 1,5 мг)

† p < 0,005 в сравнении с плацебо. Различия между группами 
индапамида 2,5 мг и индапамида 1,5 мг недостоверны.

Рис. 1. Антигипертензивная эффективность 
тиазидоподобного диуретика в зависимости от дозы*

* Адаптировано по [1].

n = 58 n = 59 n = 57

1 Guez D., Mallion J.M., Degaute J.P., Malini P.L., Baldwin R., Rodriguez-Pujol D., de Cordoüe A., Barrandon S., Chastang C., Safar M. Treatment of 
hypertension with indapamide 1.5 mg sustained-release form: synthesis of results // Arch. Mal. Coeur. Vaiss. 1996. Vol. 89. Spec. № 4. P. 17–25.

† †
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(20  мг/сут). Диастолическое АД 
(ДАД) при приеме препарата инда-
памид ретард снижалось на 13 мм 
рт. ст., при приеме эналаприла – на 
12 мм рт. ст.3.
Индапамид ретард обеспечивает 
контроль АД в течение 24 часов. 
Риск гипокалиемии при примене-
нии этого лекарства минимален. 
Уровни липидов и глюкозы при 
длительном приеме (12 и 52 неде-
ли) не меняются.
Двойное слепое плацебоконтро-
лируемое исследование HYVET 
(Hypertension in the Very Elderly 
Trial – Артериальная гипертония в 
исследовании очень пожилых па-
циентов, 2001) было спланировано 
с целью выявить преимущества 
и  риски гипотензивной терапии 
у пациентов в возрасте старше 
80 лет. Критериями включения па-
циентов в исследование являлись: 
САД в положении сидя 160–190 мм 
рт. ст., ДАД в положении сидя не 
более 109 мм рт. ст. Пациенты кон-
трольной группы принимали пла-
цебо, группы лечения – индапамид 
ретард (1,5 мг/сут), в дальнейшем 
по мере необходимости к лечению 
добавляли периндоприл (2 и 4 мг/
сут). Продолжительность наблю-
дения составила 2,1 года. Примене-
ние активной терапии достоверно 
уменьшало смертность от инсуль-

та, общую смертность, частоту 
всех случаев сердечной недоста-
точности (СН) (смертельной и не-
смертельной) и всех сердечно-со-
судистых событий (смертельных и 
несмертельных). Количество смер-
тей сократилось на 1 на каждые 
40 пациентов. Это означает, что из 
каждого миллиона пожилых людей 
можно продлить жизнь 25 тысячам 
человек.
По да нным ис следов а ния 
А.В. Фен дриковой и соавт. (2003), 
на фоне терапии индапамидом 
продолжительностью 12 месяцев у 
пациентов с АГ пожилого и стар-
ческого возраста отмечено умень-
шение толщины задней стенки 
левого желудочка (ЛЖ) на 16,1%, 
толщины межжелудочковой пере-
городки на 10,4%. У 40% больных 
на фоне лечения индапамидом 
наблюдалось исчезновение симп-
томов макроальбуминурии. У 69% 
пациентов удалось достичь целе-
вых уровней АД4.
Комбинированная терапия стати-
ном и индапамидом снижает сум-
марный коронарный риск в той 
же степени, что и комбинация ста-
тина с периндоприлом или энал-
априлом.
Индапамид ретард целесообразно 
применять в качестве монотерапии 
в низкой дозе при легкой степени 
повышения АД и невысоком сер-
дечно-сосудистом риске. Комбина-
ция двух препаратов в низкой дозе 
показана при более значительном 
повышении АД и более высоком 
сердечно-сосудистом риске.
Если монотерапия в низкой дозе 
не позволила снизить АД до целе-
вого уровня, то можно применять 
тот же препарат в более высокой 
дозе или перейти на прием другого 
препарата в средней дозе. В случае 
если результат не достигнут, необ-

ходимо перейти к лечению комби-
нацией из 2–3 препаратов.
Если комбинация из двух препара-
тов в низкой дозе не обеспечивает 
снижение АД до целевого уровня, 
следует назначать 2–3 препарата в 
более высоких дозах.
Комбинированная терапия «ин-
дапамид ретард + периндоприл» 
защищает сердце и почки, сни-
жает риск развития почечных ос-
ложнений. По данным исследова-
ния ADVANCE (Action in Diabetes 
and Vascular disease: preterAx 
and diamicroN-MR Controlled 
Evaluation – Действие при диабе-
те и сосудистой болезни: контро-
лированная оценка Претеракса и 
Диамикрона MR), эта комбинация 
препаратов снижает сердечно-со-
судистую смертность на 18% и 
уменьшает частоту макро- и мик-
рососудистых осложнений на 9%.
Как показали исследования, пре-
парат СР-Индамед (1,5 мг), произ-
водимый компанией «Эдж Фарма 
Прайвет Лимитед», биоэквива-
лентен оригинальному препарату 
Арифон ретард (1,5 мг) производ-
ства компании «Сервье» (рис.  2). 
При этом важным преимуществом 
препарата СР-Индамед, отметил 
профессор М.Н. Мамедов, являет-
ся приемлемая цена, что выгодно 
отличает его и от оригинального 
препарата, и от других генериков.
В завершение профессор М.Н. Ма-
медов еще раз акцентировал вни-
мание на том, каким больным с АГ 
показано назначение тиазидопо-
добных диуретиков: «В европей-
ских рекомендациях сказано, что 
при наличии у пациента сахарно-
го диабета и/или метаболических 
нарушений для достижения целе-
вого артериального давления, ве-
роятнее всего, потребуется комби-
нированная терапия».

2 Emeriau J.P., Knauf H., Pujadas J.O., Calvo-Gomez C., Abate G., Leonetti G., Chastang C.; European Study Investigators. A comparison of 
indapamide SR 1.5 mg with both amlodipine 5 mg and hydrochlorothiazide 25 mg in elderly hypertensive patients: a randomized double-blind 
controlled study // J. Hypertens. 2001. Vol. 19. № 2. P. 343–350.
3 Gosse P., Sheridan D.J., Zannad F., Dubourg O., Guéret P., Karpov Y., de Leeuw P.W., Palma-Gamiz J.L., Pessina A., Motz W., Degaute J.P., 
Chastang C. Regression of left  ventricular hypertrophy in hypertensive patients treated with indapamide SR 1.5 mg versus enalapril 20 mg: 
the LIVE study // J. Hypertens. 2000. Vol. 18. № 10. P. 1465–1475.
4 Фендрикова А.В., Скибицкий В.В., Спиропулос Н.А. Клиническая эффективность Индапа // Южно-Российский медицинский журнал. 
2003. № 4. С. 40–47.
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Профессор 
М.Г. Бубнова

От артериальной гипертонии к сердечной недостаточности. 
Каковы возможности современного бета-адреноблокатора 
с особыми свойствами?

Пациент с АГ всегда нахо-
дится в зоне высокого сер-
дечно-сосудистого риска 

и на пути к нему, отметила д.м.н., 
профессор М.Г. БУБНОВА (Госу-
дарственный научно-исследова-
тельский центр профилактической 
медицины Минздравсоцразвития 
России).
К сожалению, распространен-
ность АГ с течением времени не 
уменьшается. Сегодня АГ рас-
сматривается как постоянно про-
грессирующий кардиоваскуляр-
ный синдром, начальным этапом 
которого является дисфункция 
эндотелия и сосудистое ремодели-
рование (рис. 3)5.
Повреждение сосудистого эндоте-
лия при АГ имеет многочисленные 
последствия, в числе которых:
 ■ уменьшение высвобождения ок-

сида азота (NO);
 ■ повышение содержания фактора 

Виллебранда в плазме;
 ■ увеличение уровня эндотелина-1;
 ■ увеличение продукции супер-

оксид-анионов;
 ■ нарушение фибринолитической 

активности;
 ■ повышение прокоагулятивной 

активности эндотелиальных 
клеток;

 ■ увеличение тромбомодулина на 
поверхности эндотелиальных 
клеток;

 ■ увеличение экспрессии мо-
лекул межклеточной адге-
зии (intracellular cell adhesion 
molecule, ICAM) и молекул ад-
гезии сосудистого эндотелия 
(vascular cell adhesion molecule, 
VCAM);

 ■ снижение высвобождения про-
стациклина.

Снижение продукции NO ведет к 
уменьшению эндотелийзависимой 
вазодилатации (ЭЗВД) в ответ на 
ацетилхолин, что приводит к по-
вышению резистентности сосудов. 
В итоге развивается АГ6.
«Сегодня дисфункции эндотелия 
уделяется большое внимание в 
инициации различных ССЗ», – от-
метила профессор М.Г. Бубнова. 
Доказана четкая связь между ЭЗВД 
и частотой развития осложнений 
при АГ. Показано, что дисфункция 
эндотелия является независимым 
предиктором ухудшения и смерти 
больных с хронической СН (ХСН). 
Это дает основание рассматривать 
улучшение эндотелийзависимой 
экспрессии NO в качестве цели 
профилактической терапии и но-

вого терапевтического подхода при 
лечении ХСН7.
АГ – наиболее частая причина СН. 
Больной с АГ приходит к развитию 
СН двумя путями – или через ги-
пертрофию ЛЖ (ГЛЖ), или через 
повреждение миокарда (инфаркт 
миокарда, ИМ) с развитием про-
цессов ремоделирования ЛЖ. Это 

АГ – артериальная гипертония, ГЛЖ – гипертрофия левого желудочка, ДЛП – дислипидемия, 
ИР – инсулинорезистентность, МАУ – микроальбуминурия, НТГ – нарушенная толерантность к глюкозе, 
ПОМ – поражение органов-мишеней, СД – сахарный диабет, СН – сердечная недостаточность, 
ХПН – хроническая почечная недостаточность.

Рис. 3. Сердечно-сосудистый континуум пациента с артериальной гипертонией*

* Адаптировано по [5].

5 Dzau V., Braunwald E. Resolved and unresolved issues in the prevention and treatment of coronary artery disease: a workshop consensus 
statement // Am. Heart J. 1991. Vol. 121. № 4. Pt. 1. P. 1244–1263.
6 Versari D., Daghini E., Virdis A., Ghiadoni L., Taddei S. Endothelium-dependent contractions and endothelial dysfunction in human 
hypertension // Brit. J. Pharmacol. 2009. Vol. 157. № 4. P. 527–536.
7 Fischer D., Rossa S., Landmesser U., Spiekermann S., Engberding N., Hornig B., Drexler H. Endothelial dysfunction in patients with chronic heart failure 
is independently associated with increased incidence of hospitalization, cardiac transplantation, or death // Eur. Heart J. 2005. Vol. 26. № 1. P. 65–69.
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ведет сначала к субклинической 
дисфункции (диастолической и 
систолической), а затем к клини-
ческой СН. Неизбежным конечным 
итогом СН является смерть (рис. 4). 
Риск развития СН в течение жизни 
напрямую зависит от уровня АД 
вне зависимости от возраста паци-
ента.
Гипотензивная терапия, ведущая к 
снижению уровня САД на 10–12 мм 
рт. ст. и ДАД на 5–6 мм рт. ст., обес-
печивает уменьшение риска тяже-
лой АГ на 94%, застойной СН – на 
53%, инсульта – на 38%, ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС) – на 
16%, общей смертности – на 13% и 
сердечно-сосудистой смертности – 
на 21%8, 9, 10. По данным результа-
тов метаанализа 61 исследования 
с участием 1 млн больных, сниже-
ние САД в среднем на 2 мм рт. ст. 
уменьшает риск смерти от ИБС на 
7% и ИМ – на 10%.
Для начальной и поддерживающей 
терапии АГ используются в виде 

монотерапии или в составе комби-
нированной терапии разные клас-
сы гипотензивных препаратов  – 
ингибиторы АПФ, антагонисты 
рецепторов ангиотензина II, диуре-
тики, БАБ, антагонисты кальция.
История применения БАБ насчи-
тывает несколько десятилетий. 
Впервые альфа- и бета-адреноре-
цепторы были описаны в 1948  г. 
фармакологом Р. Альквистом 
(R. Ahlquist). В 1962–1965 гг. про-
ведены первые опыты по исполь-
зованию БАБ пропранолола для 
лечения стенокардии, АГ и нару-
шений сердечного ритма. В 1988 г. 
Дж. Блэк (J.W. Black), один из пио-
неров применения БАБ, был удос-
тоен Нобелевской премии за рабо-
ты по этой теме.
Препараты из группы БАБ «старого 
поколения» (например атенолол), 
продемонстрировавшие меньшую 
эффективность в снижении риска 
инсульта по сравнению с други-
ми гипотензивными средствами, 

в британских рекомендациях были 
отнесены к препаратам четвертого 
ряда выбора и не рекомендованы в 
качестве препаратов первого ряда 
для инициации лечения АГ11.
Согласно современным европейс-
ким рекомендациям (2007, 2010), 
БАБ входят в группу препаратов 
первой линии для лечения не-
осложненной АГ. Назначение БАБ 
предпочтительно при стенокар-
дии, после перенесенного ИМ, при 
ХСН, тахиаритмии, глаукоме, бере-
менности. Однако в европейских 
рекомендациях БАБ не являются 
препаратами первой линии (осо-
бенно в комбинациях с тиазидны-
ми диуретиками) для коррекции 
повышенных уровней АД у паци-
ентов с МС или высоким риском 
развития СД 2 типа. Тем не менее 
европейские эксперты выделяют 
из общей группы БАБ препараты 
с вазодилатирующими свойствами 
(карведилол и небиволол), кото-
рые, по всей видимости, лишены 
диабетогенного действия и других 
негативных метаболических эф-
фектов «классических» БАБ.
Таким образом, БАБ первого поко-
ления (пропранолол) неселективно 
блокируют все бета-рецепторы. 
БАБ второго поколения (атенолол, 
метопролол, бисопролол) селектив-
но блокируют бета-1-рецепторы. 
БАБ третьего поколения сочетают 
блокаду бета-адренорецепторов с 
другими потенциально полезны-
ми свойствами, например вазо-
дилатацией. При этом карведилол 
дополнительно блокирует альфа-
1-рецепторы и является неселек-
тивным БАБ, а небиволол – только 
бета-адренорецепторы и относится 
к кардиоселективным БАБ.
Высокая селективность небиво-
лола к бета-1-адренорецептору 
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ГЛЖ – гипертрофия левого желудочка, ИМ – инфаркт миокарда, ЛЖ – левый 
желудочек, СД – сахарный диабет, СН – сердечная недостаточность.

Рис. 4. Артериальная гипертония как причина развития сердечной 
недостаточности

8 Collins R., Peto R., McMahon S., Hebert P., Fiebach N.H., Eberlein K.A., Godwin J., Qizilbash N., Taylor J.O., Hennekens C.H. Blood pressure, stroke, 
and coronary heart disease. Part 2, Short-term reductions in blood pressure: overview of randomised drug trials in their epidemiological context // 
Lancet. 1990. Vol. 335. № 8693. P. 827–838.
9 Hebert P.R., Moser M., Mayer J., Glynn R.J., Hennekens C.H. Recent evidence on drug therapy of mild to moderate hypertension and decreased risk 
of coronary heart disease // Arch. Intern. Med. 1993. Vol. 153. № 5. P. 578–581.
10 Moser M. Management of hypertension, Part I // Am. Fam. Physician. 1996. Vol. 53. № 7. P. 2295–2302.
11 Mancia G., De Backer G., Dominiczak A. et al. 2007 Guidelines for the Management of Arterial Hypertension: Th e Task Force for the Management 
of Arterial Hypertension of the European Society of Hypertension (ESH) and of the European Society of Cardiology (ESC) // J. Hypertens. 2007. 
Vol. 25. № 6. P. 1105–1187.
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Рис. 5. Влияние небиволола и атенолола на эндотелий-
зависимую вазодилатацию*

* Адаптировано по [12].

обеспечивает хороший гипотен-
зивный эффект, положительные 
изменения внутрисердечной гемо-
динамики, повышение ударного 
объема и фракции выброса, улуч-
шение диастолической функции, 
снижение потребности миокарда 
в кислороде, уменьшение часто-
ты сердечных сокращений (ЧСС), 
снижение пред- и постнагрузки на 
сердце, хороший антиангинальный 
эффект. На фоне приема небиволо-
ла менее выражены легочные неже-
лательные эффекты (бронхоспазм) 
и имеется положительный метабо-
лический эффект.
Небиволол стимулирует выра-
ботку NO через взаимодействие с 
рецепторами (бета-2, бета-3, серо-
тониновыми, эстрогеновыми). Это 
обеспечивает гипотензивный эф-
фект, вазодилатацию и позитивные 
плейотропные (метаболические) 
эффекты, важнейшими из которых 
являются антиатеросклеротичес-
кий, антиоксидантный, противо-
воспалительный, антипролифера-
тивный.
Небиволол улучшает функцию эн-
дотелия у пациентов с АГ. Этим он 
отличается от атенолола, действие 
которого на функцию эндотелия 
равнозначно действию плацебо 
(рис. 5)12.
Другое преимущество небиволола 
по сравнению с атенололом состо-
ит в том, что он достоверно снижа-
ет жесткость сосудистой стенки13. 
По сравнению с плацебо и мето-
прололом небиволол достоверно 
снижает уровень инсулина в крови 
и индекс HOMA (homeostasis model 
assessment – оценка резистентнос-
ти к инсулину с помощью гомео-
статической модели)14.
По данным результатов исследова-
ния SENIORS (Study of the Eff ects of 
Nebivolol Intervention on Outcomes 
and Rehospitalisation in Seniors with 

Heart Failure – Исследование влия-
ния терапии небивололом на исхо-
ды и частоту повторных госпита-
лизаций у пожилых больных с СН), 
небиволол снижает вероятность 
развития СД: среди принимавших 
плацебо впервые выявленный СД 
диагностировался в 1,6% случа-
ев, а у принимавших небиволол – 
в 1,3% случаев.
Противовоспалительный эффект 
небиволола проявляется в сниже-
нии содержания C-реактивного 
белка (СРБ) крови (на 14%), а также 
в подавлении экспрессии интерлей-
кина-6 и ряда других провоспали-
тельных факторов. По антипроли-
феративному эффекту небиволол 
превосходит другие БАБ (карведи-
лол, метопролол и тем более про-
пранолол). Небиволол обладает и 
антитромботическим эффектом: 
на фоне 6-месячного лечения 550 
пациентов с АГ отмечено сниже-
ние агрегационной активности 
тромбоцитов, уменьшение концен-
трации фибриногена и повышение 
уровня ТАП-1 (тканевой активатор 
плазминогена-1) в крови.
У пациентов с ИБС и дисфункцией 
ЛЖ небиволол способен улучшать 
(на 15%) общую физическую ра-
ботоспособность, уменьшать (на 
15%) тахикардию, индуцирован-
ную физической нагрузкой (как и 
другие БАБ).
У пожилых больных с ХСН эндо-
телийзависимый и независимый 
вазодилатирующий ответ ослаб-
лен по сравнению с контролем. 
Дефект в биодоступности NO и 
чувствительности гладкой мус-
кулатуры не восстанавливается 
на фоне комплексной современ-
ной медикаментозной терапии, 
особенно у пожилых пациентов.
Влияние небиволола на исходы 
заболевания, а также частоту гос-
питализаций у пожилых (старше 

70 лет) больных (n = 2128) с ХСН 
(любой фракцией выброса ЛЖ) 
изучалось в крупном рандомизи-
рованном исследовании SENIORS. 
1067 пациентов получали небиво-
лол (по 10 мг 1 раз в день), осталь-
ные 1061 – плацебо. Среди вклю-
ченных в исследование больных 
57% были с СН II функционально-
го класса по NYHA и 61% имели АГ 
в анамнезе. Длительность наблю-
дения составила 21 месяц. Боль-
шинство пациентов принимали 
небиволол в дозе 10 мг.
Частота развития первичной ко-
нечной точки – комбинированного 
критерия эффективности (смерт-
ность от всех причин + частота 
госпитализации по сердечно-сосу-
дистым причинам) – в группе не-
биволола достоверно оказалась на 
14% ниже (р = 0,039), чем в группе 
плацебо. Значительно сократилось 
число внезапных смертей в группе 
небиволола – на 38%.
Новые результаты анализа иссле-
дования SENIORS, включавшего 
1452 пациентов (717 – группа пла-
цебо, 735 – группа небиволола), по-
казали снижение вероятности раз-
вития всех ишемических событий в 
течение двух лет на 32% (p = 0,008). 
К ишемическим событиям были 

12 Tzemos N., Lim P.O., McDonald T.M. Nebivolol reverses endothelial dysfunction in essential hypertension: a randomized, double-blind, 
crossover study // Circulation. 2001. Vol. 104. № 5. P. 511–514.
13 McEniery C.M., Schmitt M., Qasem A., Webb D.J., Avolio A.P., Wilkinson I.B., Cockcroft  J.R. Nebivolol increases arterial distensibility in vivo // 
Hypertension. 2004. Vol. 44. № 3. P. 305–310.
14 Celik T., Iyisoy A., Kursaklioglu H., Kardesoglu E., Kilic S., Turhan H., Yilmaz M.I., Ozcan O., Yaman H., Isik E., Fici F. Comparative eff ects 
of nebivolol and metoprolol on oxidative stress, insulin resistance, plasma adiponectin and soluble P-selectin levels in hypertensive patients // 
J. Hypertens. 2006. Vol. 24. № 3. P. 591–596.
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Атеросклероз и ишемическая болезнь сердца – «сердцевина»
сердечно-сосудистого континуума. Всем ли показаны статины
и бета-блокаторы?

Статины используют при 
ряде ССЗ, включая ИБС, 
облитерирующий атеро-

склероз нижних конечностей, 
атеросклероз сонных артерий, 
семейную гиперхолестеринемию 
высокого риска, трансплантацию 
органов у больных с дислипиде-
мией, отметил д.м.н., профессор 
Д.М. АРОНОВ (Государственный 
научно-исследовательский центр 
профилактической медицины 
Минздравсоцразвития России).
Статины играют важную роль в 
профилактике ИБС. Чаще всего 
их используют для снижения 
уровня холестерина липопротеи-
дов низкой плотности (ХС ЛПНП) 
(табл.)16. Именно ЛПНП принад-
лежит ключевая роль в развитии 
атеросклероза.

У статинов выявляются много-
численные липиднезависимые 
(плейотропные) эффекты17:
 ■ улучшение эндотелиальной 

функции (повышение синтеза 
NO), снижение синтеза эндоте-
лина-1);

 ■ антиоксидантная активность;
 ■ противовоспалительное дейст-

вие (снижение адгезии лейко-
цитов, числа адгезивных мо-
лекул лейкоцитов, содержания 
противовоспалительных цито-
кинов);

 ■ антиатеросклеротическая ак-
тивность (снижение пролифе-
рации и миграции гладкомы-
шечных клеток (ГМК) артерий, 
увеличение апоптоза ГМК арте-
рий, снижение утолщения нео-
интимы, подавление пролифе-
рации и миграции макрофагов, 
а также секреции макрофагов 
матричных металлопротеаз);

 ■ антитромботические эффекты 
(снижение активации тром-
боцитов, экспрессии гена тка-
невого фактора макрофагов, 
экспрессии гена ингибитора 
активатора плазминогена I типа 
ГМК и эндотелиальных клеток, 

увеличение экспрессии актива-
тора тканевого плазминогена).

По мнению профессора Д.М. Аро-
нова, статины являются самым 
лучшим препаратом для коррекции 
дисфункции эндотелия, в первую 
очередь при остром коронарном 
синдроме (ОКС). С ними отчасти 
конкурируют гепарины, но послед-
ние затруднительно принимать в 
течение длительного времени.
Причиной высокой смертности, 
особенно в нашей стране, явля-
ется ОКС. Положительные эф-
фекты статинов при ОКС сегодня 
четко определены. В ходе иссле-
дования MIRACLE (Myocardial 
Ischemia Reduction with Cholesterol 
Lowering  – Уменьшение ишемии 
миокарда при снижении уров-
ня холестерина) оценивали риск 
прогрессирующей стенокардии с 
новыми объективными признака-
ми ишемии и срочной повторной 
госпитализации. Установлено, что 
аторвастатин по сравнению с пла-
цебо достоверно снижал относи-
тельный риск этих событий на 26% 
(с 8,4 до 6,2%) в течение 16 недель. 
Кроме того, аторвастатин досто-
верно уменьшал риск смертель-

отнесены госпитализация/смерть 
от ИМ, нестабильная стенокардия 
или внезапная смерть15.
В настоящее время появился ге-
нерик небиволола – препарат 
Од-Неб (компания «Эдж Фарма 
Прайвет Лимитед»). В прове-
денных исследованиях показана 
биоэквивалентность препарата 
Од-Неб оригинальному небиволо-
лу – препарату Небилет. Динамика 
концентрации небиволола в крови 
после приема препаратов Од-Неб 
и Небилет одинакова (рис. 6).
Небиволол расширяет возмож-

ности класса препаратов БАБ, 
эффективно снижает уровень АД, 
улучшает функцию эндотелия, по-
ложительно влияет на коронарные 
сосуды. Как отметила профессор 
М.Г. Бубнова, принципиально 
важно, что небиволол «работает» у 
разных категорий пациентов, в том 
числе у тяжелых и пожилых паци-
ентов с ХСН, повышая их выжива-
емость. Небиволол можно приме-
нять и в особо уязвимых группах: 
у пациентов с периферическим 
атеросклерозом, СД, ХОБЛ, эрек-
тильной дисфункцией и др.
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Рис. 6. Динамика концентрации небиволола в плазме 
крови после приема препаратов Од-Неб и Небилет

15 Ambrosio G., Flather M.D., Böhm M., Cohen-Solal A., Murrone A., Mascagni F., Spinucci G., Conti M.G., van Veldhuisen D.J., Tavazzi L., Coats A.J. 
β-blockade with nebivolol for prevention of acute ischaemic events in elderly patients with heart failure // Heart. 2011. Vol. 97. № 3. P. 209–214.
16 Jones P.H. Comparing HMG-CoA reductase inhibitors // Clin. Cardiol. 2003. Vol. 26. № 1. Suppl. 1. P. I15–I20.
17 Аронов Д.М. Каскад терапевтических эффектов статинов // Кардиология. 2004. № 10. С. 85–94.
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Препарат Доза, мг Снижение уровня ХС ЛПНП, %
Ловастатин 40 25
Флувастатин 40 29
Правастатин 40 28
Симвастатин 40 38
Аторвастатин 80 52
Розувастатин 40 55

* Адаптировано по [16].

Таблица 1. Снижение содержания холестерина 
липопротеидов низкой плотности (ХС ЛПНП) в крови 
под действием статинов*

ного и несмертельного инсульта 
(на 50%).
Выживаемость больных с острым 
ИМ (ОИМ) особенно заметно 
снижалась при исходно высо-
ком уровне СРБ и составила на 
фоне симвастатина 4,5% про-
тив 18,5% на фоне плацебо.
Статины оказались очень эффек-
тивны у больных с желудочковой 
тахикардией (ЖТ). В исследовании 
H. Loren и соавт. (2005) было про-
ведено сравнение группы больных 
с ЖТ после ИМ (n = 351) и группы 
таких же больных без ЖТ. Без при-
менения статинов в течение 1 года 
умерли 25% больных с ЖТ и 9,2% 
без ЖТ, а с применением статинов 
за этот же период времени умерли 
5,1% больных с ЖТ и 3,2% без ЖТ18.
Сегодня статины показаны при 
стентировании коронарных ар-
терий. Так, смертность в течение 
1  года среди 3585 больных после 
коронарного стентирования, при-
нимавших статины, составила 
2,6%, тогда как среди таких же 
пациентов (n = 935), но не прини-
мавших статины, этот показатель 
составил 5,6%, то есть снижение 
риска смерти (p < 0,001) под дей-
ствием статинов достигало 54%19. 
Статины снижают послеопера-
ционную летальность у опериро-
ванных больных, например, при 
операциях на периферических ар-
териях, коронарном шунтирова-
нии и др. Этот факт подтвержден 
во многих работах.
В японском исследовании аторва-
статин (20 мг) назначали при ОКС. 
Спустя 6 месяцев с помощью внут-
рикоронарного ультразвукового 
исследования (УЗИ) у больных, 
получавших аторвастатин, отме-
чен регресс коронарного атеро-
матоза на 13,1%. За тот же период 
у больных на плацебо, напротив, 
произошло увеличение размеров 

атеромы на 8,7% (p < 0,0001). Была 
выявлена выраженная корреля-
ция между регрессом коронарного 
атероматоза и степенью снижения 
уровня ХС ЛПНП20.
Согласно рекомендациям Амери-
канского кардиологического об-
щества (American Heart Society, 
AHA) и Европейского общества 
кардиологов (European Society of 
Cardiology, ESC), медикаментоз-
ная вторичная профилактика ИБС 
должна включать в качестве обяза-
тельных средств статины и аспи-
рин. По показаниям к ним могут 
быть добавлены БАБ, ингибитор 
АПФ или блокатор рецепторов ан-
гиотензина II.
По данным различных исследо-
ваний, комплексная вторичная 
профилактика уменьшает общую 
смертность на 12–43%, частоту 
ИМ – на 25–29% (число фатальных 
ИМ – на 57%), вероятность разви-
тия инсульта – на 27–50%.
Статины снижают частоту воз-
никновения новых случаев СН у 
больных ИБС на 19–30% (данные 
исследований 4S (Scandinavian 
Simvastatin Survival Study – Скан-
динавское исследование выжи-
ваемости на фоне терапии симва-
статином), CARE (Cholesterol And 
Recurrent Events – Холестерин и 
рецидивирующие события), HPS 
(Heart Protection Study – Исследо-
вание защиты сердца)).
Препараты этой группы показаны 
при заболеваниях, не входящих в 
сердечно-сосудистый континуум, 
например при деменции Альцгей-
мера, остеопорозе.
В настоящее время появился ге-
нерик аторвастатина – препарат 
Вазатор (компания «Эдж Фарма 
Прайвет Лимитед»). В прове-
денных исследованиях показана 
биоэквивалентность препарата 
Вазатор оригинальному аторваста-

тину (препарат Липримар) (рис. 7).
Коснувшись вопроса терапии АГ и 
ИБС бета-блокаторами, профессор 
Д.М. Аронов выделил, в частности, 
бисопролол. Этот препарат доказал 
свою эффективность при продол-
жительном лечении АГ. Он превос-
ходит по эффективности атенолол, 
особенно у курящих пациентов 
(у некурящих различия менее вы-
ражены). Применение бисопроло-
ла обеспечивает снижение САД 
до 12 мм рт. ст. и ДАД до 10 мм рт. 
ст. Исследование CIBIS II (Cardiac 
Insufficiency Bisoprolol Study II – 
Исследование бисопролола при 
СН-II) показало достоверное пре-
восходство бисопролола над пла-
цебо по выживаемости больных 
в течение 800 дней (рис. 8).
В исследовании CIBIS III сравнива-
ли эффективность и безопасность 
лечения ХСН монотерапией БАБ 

18 Lorenz H., Jünger C., Seidl K. et al. Do statins infl uence the prognostic impact of non-sustained ventricular tachycardia aft er ST-elevation 
myocardial infarction? // Eur. Heart J. 2005. Vol. 26. № 11. P. 1078–1085.
19 Schömig A., Mehilli J., Holle H., Hösl K., Kastrati D., Pache J., Seyfarth M., Neumann F.J., Dirschinger J., Kastrati A. Statin treatment following 
coronary artery stenting and one-year survival // J. Am. Coll. Cardiol. 2002. Vol. 40. № 5. P. 854–861.
20 Okazaki S., Yokoyama T., Miyauchi K., Shimada K., Kurata T., Sato H., Daida H. Early statin treatment in patients with acute coronary 
syndrome: demonstration of the benefi cial eff ect on atherosclerotic lesions by serial volumetric intravascular ultrasound analysis during half 
a year aft er coronary event: the ESTABLISH Study // Circulation. 2004. Vol. 110. № 9. P. 1061–1068.

Рис. 7. Динамика концентрации аторвастатина в плазме 
крови после приема препаратов Вазатор и Липримар
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Заключение

Таким образом, своевремен-
ное применение современной 
фармакотерапии на разных 
этапах сердечно-сосудистого 
континуума позволяет сущест-
венно предотвратить развитие 
серьезных сердечно-сосудистых 
осложнений, добиться улуч-
шения состояния больного и 
повышения качества его жизни.
В ходе симпозиума было четко 

показано, что современные ме-
дикаментозные средства профи-
лактики и лечения ССЗ разнооб-
разны и достаточно эффективны. 
К сожалению, они часто начина-
ют использоваться с запозданием, 
когда больной находится уже на 
достаточно поздней стадии сер-
дечно-сосудистого заболевания, 
что, бесспорно, снижает эффек-
тивность лечения.  

(бисопрололом) или ингибитором 
АПФ (эналаприлом). В обоих ва-
риантах в дальнейшем добавляли 
второй препарат и переходили от 
монотерапии к комбинированной 
терапии. Выживаемость больных 
в течение 6 месяцев оказалась 
выше при применении бисопро-
лола, чем эналаприла (отмечено 
снижение риска смерти на 28%). 

По итогам 18-месячного иссле-
дования преимущество варианта 
«бисопролол – первый» оказалось 
более заметным (снижение риска 
смертности на 12% по сравнению с 
вариантом «эналаприл – первый») 
(рис. 9). Итак, по итогам исследо-
вания преимущество стратегии 
«бисопролол – первый» было дока-
зано21.
В исследовании TIBBS (Total 
Ishemic Burden Bisoprolol Study – 
Исследование влияния бисопро-
лола на общую частоту ишемии) 
показаны преимущества бисопро-
лола при лечении ИБС и наруше-
ний ритма сердца в сравнении 
с другими БАБ и другими антиан-
гинальными и антиишемическими 
средствами22. Бисопролол оказыва-
ет положительное влияние на час-
тоту и вариабельность сердечного 
ритма у больных гипертиреозом23.
Бисопролол снижал периопераци-
онный риск смерти (с 17 до 3,4%) 
и несмертельного ИМ (с 17 до 9%). 
Этот препарат в большей степени 
уменьшает ГЛЖ, чем эналаприл.
В заключение профессор Д.М. Аро-
нов подвел итог, разъяснив, что 
статины и БАБ целесообразно ис-
пользовать на различных стадиях 
развития ССЗ. Статины оказыва-

ют положительное воздействие на 
ранних и средних этапах развития 
ССЗ: на стадии факторов риска, по-
явления эндотелиальной дисфунк-
ции, возникновения атеросклероза, 
развития ИБС, появления коронар-
ного тромбоза и развития ИМ.
БАБ применяют при лечении АГ, 
развитии ИМ или инсульта, арит-
мии и потери массы миокарда, при 
ремоделировании, расширении по-
лостей сердца и застойной СН.
В настоящее время появился ге-
нерик бисопролола – препарат 
Бисомор (компания «Эдж Фарма 
Прайвет Лимитед»). В проведен-
ных исследованиях показана био-
эквивалентность препарата Бисо-
мор оригинальному бисопрололу 
(препарат Конкор) (рис. 10).
Из всех классов препаратов стати-
ны в монотерапии снижают риск 
общей смерти в наибольшей мере 
(на 47%). Из комбинаций 2 препа-
ратов значительнее всего снижает 
смертность комбинация «аспи-
рин + БАБ» (на 62%), но не уступа-
ют ей в эффективности и комбина-
ции «статин + аспирин» (на 61%) и 
«статин + БАБ» (на 54%). Комбина-
ция 3 препаратов – «статин + аспи-
рин + БАБ» – снижает риск общей 
смерти на 83%, то есть почти вдвое.

Рис. 8. Выживаемость больных на фоне терапии 
бисопрололом в сравнении с плацебо в течение 800 дней 
(данные исследования CIBIS II)
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терапии в режиме «бисопролол – первый» в сравнении 
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Рис. 10. Динамика концентрации бисопролола в плазме 
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21 Willenheimer R., van Veldhuisen D.J., Silke B., Erdmann E., Follath F., Krum H., Ponikowski P., Skene A., van de Ven L., Verkenne P., Lechat P.; 
CIBIS III Investigators. Eff ect on survival and hospitalization of initiating treatment for chronic heart failure with bisoprolol followed by 
enalapril, as compared with the opposite sequence: results of the randomized Cardiac Insuffi  ciency Bisoprolol Study (CIBIS) III // Circulation. 
2005. Vol. 112. № 16. P. 2426–2435.
22 Weber F., Schneider H., von Arnim T., Urbaszek W. Heart rate variability and ischaemia in patients with coronary heart disease and stable 
angina pectoris; infl uence of drug therapy and prognostic value. TIBBS Investigators Group. Total Ischemic Burden Bisoprolol Study // Eur. 
Heart J. 1999. Vol. 20. № 1. P. 38–50.
23 Mudríková T., Jurcová V., Tokarcíková A., Gonsorcíková V., Gonsorcík J., Gregorová M., Tkác I. Eff ect of bisoprolol on heart rate variability in 
patients with hyperthyroidism // Vnitr. Lek. 2000. Vol. 46. № 2. P. 87–91.
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Профилактика 
неинфекционных 
заболеваний
Специалисты ожидают (а в ряде стран уже и наблюдают) эпидемию факторов риска сердечно-
сосудистых заболеваний (ССЗ) в развитых странах. В связи с этим особое внимание уделяется 
методам немедикаментозной профилактики ССЗ за счет коррекции факторов риска на уровне 
популяции, что предполагает массовый отказ от курения, рационализацию питания и модификацию 
образа жизни в целом. Все более интенсивной становится медикаментозная профилактика ССЗ, 
предполагающая применение препаратов для первичной и вторичной профилактики ССЗ – статинов, 
бета-адреноблокаторов и средств других групп для уменьшения риска развития и повторения сердечно-
сосудистых событий. Наряду с популяционным, эпидемиологическим подходом к лечению пандемии 
ССЗ по-прежнему актуальным остается вопрос индивидуализации терапии у отдельных категорий 
больных: пожилых, коморбидных, пациентов из группы очень высокого риска и т.д. Данный круг вопросов 
широко обсуждался на Всероссийской научно-практической конференции «Неинфекционные заболевания 
и здоровье населения России», которая прошла 17–18 мая 2012 г. в Москве в Государственном научно-
исследовательском центре профилактической медицины (ГНИЦПМ) Минздравсоцразвития РФ. 
В программу конференции вошли научные симпозиумы, пленарные и секционные заседания, 
объединенные общей тематикой профилактики и лечения ССЗ.

Научно-практическую часть 
пленарного заседания 
конференции открыло 

выступление заместителя дирек-
тора Департамента организации 
медицинской профилактики, ме-
дицинской помощи и развития 
здравоохранения Минздравсоц-
развития РФ Л.А. МИХАЙЛОВОЙ, 
в котором затрагивались вопросы 
профилактики неинфекционных 
заболеваний и формирования 
здорового образа жизни. Профи-

лактическая медицина является 
направлением, продемонстриро-
вавшим серьезные результаты и 
требующим дальнейшей работы и 
пристального внимания. 

Сердечно-сосудистые 
заболевания: 
взгляд эпидемиолога
Проблеме эпидемии неинфекци-
онных заболеваний был посвящен 
доклад главного внештатного спе-
циалиста Министерства здравоох-Л.А. Михайлова
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ранения РФ по профилактической 
медицине, директора ГНИЦПМ 
Минздравсоцразвития РФ, д.м.н., 
профессора С.А.  БОЙЦОВА. 
С 2003 г. в нашей стране наблюда-
ется тенденция снижения смерт-
ности от болезней системы крово-
обращения. За прошедшее время 
смертность от данной группы за-
болеваний снизилась на 18%, одна-
ко, чтобы достичь уровня 1991 г., 
необходимо уменьшить данный 
показатель еще на 15%. Тревогу 
вызывает тот факт, что уровень 
смертности от сердечно-сосудис-
тых заболеваний (ССЗ) в  нашей 
стране по-прежнему является 
самым высоким среди стран Вос-
точной и Западной Европы.
При сохранении имеющейся тен-
денции снижения уровня смерт-
ности в России (показатель ес-
тественной убыли населения за 
2002–2012 гг. сократился с 6,5 до 
1 человека на 10 тыс. граждан) 
рождаемость превысит уровень 
смертности лишь к 2016 г. Веду-
щую роль в структуре смертности 
российского населения на сегод-
няшний день играют артериаль-
ная гипертония и ее осложнения, а 
также гиперхолестеринемия, куре-
ние (курят около 70% российских 
мужчин) и погрешности в диете и 
образе жизни.
Опыт ряда стран, например Фин-
ляндии, указывает на то, что 
борьба с курением, профилактика 
артериальной гипертонии и забо-
леваний, связанных с повышени-
ем уровня общего холестерина, 
существенно снижают уровень 
смертности от заболеваний сер-
дечно-сосудистой системы в по-
пуляции. Фактором, влияющим 
на эффективность принимаемых 
мер, является увеличение коли-
чества людей, страдающих ожире-
нием и сахарным диабетом (СД), 
также наблюдающееся в развитых 
странах. Данные, полученные за-
рубежными специалистами по 
профилактической медицине, и 
собственный российский опыт 
развития данного направления 
должны использоваться для по-
вышения результативности внед-

ряемых мероприятий, нацеленных 
на профилактику заболеваний и 
формирование здорового обра-
за жизни. Кроме того, ожидаемое 
развитие отделений (сети кабине-
тов) медицинской профилактики 
и обучение медицинского пер-
сонала работе в этих структурах 
также будут способствовать ран-
нему определению факторов риска 
развития ССЗ и своевременному 
выявлению больных.

Профилактика, лечение, 
реабилитация
Профилактическая кардиология 
переживает непростой период, 
фактически находясь на стадии 
перехода от накопления знаний к 
фазе активного их распростране-
ния и применения. О том, как это 
происходит в нашей стране, о до-
стижениях, несбывшихся надеж-
дах и парадоксах профилактичес-
кой медицины рассказал главный 
научный сотрудник ГНИЦПМ 
Минздравсоцразвития РФ, д.м.н., 
профессор, академик РАМН 
Р.Г. ОГАНОВ.

Опыт прошлых лет показывает, 
что наблюдаемая сегодня эпиде-
мия ССЗ в основном обусловле-
на особенностями образа жизни 
и реализацией связанных с этим 
факторов риска. Вместе с тем до-
казано, что модификация образа 
жизни и устранение, насколько 
это возможно, факторов риска за-
медляют развитие ССЗ как до, так 
и после появления клинических 
симптомов. Анализ эпидемиоло-
гических данных указывает на то, 
что заболеваемость и смертность 
от ССЗ в сравнительно небольшой 
степени зависят от генетической 
предрасположенности: у мигран-
тов показатели заболеваемости 
ССЗ и смертности от них приобре-
тают характер, свойственный той 
стране, в которую они переехали. 
При этом эпидемия ССЗ посте-
пенно стихает в развитых стра-
нах и нарастает в развивающихся. 
Жители развитых стран также не 
застрахованы от ССЗ, поскольку в 
этих государствах в скором време-
ни ожидаются (или уже наблюда-
ются) эпидемии факторов риска: 

Профессор С.А. Бойцов Академик РАМН Р.Г. Оганов

Наблюдаемая сегодня эпидемия сердечно-сосудистых 
заболеваний (ССЗ) в основном обусловлена 
особенностями образа жизни и реализацией связанных 
с этим факторов риска. Вместе с тем доказано, что 
модификация образа жизни и устранение, насколько это 
возможно, факторов риска замедляют развитие ССЗ как 
до, так и после появления клинических симптомов.

Наблюдаемая сегодня эпидемия сердечно-сосудистых 
заболеваний (ССЗ) в основном обусловлена 
особенностями образа жизни и реализацией связанных 

Наблюдаемая сегодня эпидемия сердечно-сосудистых 
заболеваний (ССЗ) в основном обусловлена 
особенностями образа жизни и реализацией связанных 

модификация образа жизни и устранение, насколько это 
возможно, факторов риска замедляют развитие ССЗ как 
до, так и после появления клинических симптомов.
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избыточной массы тела и ожире-
ния, сахарного диабета, метаболи-
ческого синдрома.
Такие заболевания, как инфаркт 
миокарда и инсульт, чаще всего 
являются результатом атероскле-
роза. При этом развиваются они 
внезапно, часто в тот момент, 
когда медицинская помощь недо-
ступна и поэтому многие лечеб-
ные вмешательства неприменимы. 
Современные методы лечения  – 
медикаментозные, эндоваскуляр-
ные, хирургические – не устра-
няют причины, вызвавшей ССЗ, 
поэтому риск сосудистых катаст-
роф у пациента остается высоким, 
что еще раз указывает на необхо-
димость профилактики ССЗ даже 
у больных, перенесших инфаркт 
миокарда или инсульт. Что же ка-
сается первичной профилактики 
сердечно-сосудистых событий, 
то повысить ее эффективность, 
согласно приведенным Р.Г. Огано-
вым данным, можно, если уделить 
достаточно внимания выявлению 
субклинического атеросклероза у 
бессимптомных пациентов. Так, 
визуализация кальция в коронар-
ных артериях и бляшек или утол-
щения комплекса интима-медиа 
сонных артерий лучше прогно-
зируют риск, чем Фрамингемс-
кая шкала, особенно если речь 
идет о группе промежуточного 
и, возможно, низкого риска. Пе-
рераспределение пациентов, на-
ходящихся в различных группах 
риска (разделение больных с низ-
ким и промежуточным риском), 
имеет клиническое значение, 
поскольку помогает оптималь-

но выбрать момент начала про-
филактики и ее интенсивность.
По мере появления новых науч-
ных данных о профилактике ССЗ 
становится ясно, что не все фак-
торы риска воздействуют именно 
так, как принято было считать 
10–20 лет назад. Известно, что 
ожирение увеличивает риск раз-
вития сердечно-сосудистых со-
бытий. Однако метаанализ 40 ис-
следований, в которых принимали 
участие больные с ишемической 
болезнью сердца (ИБС), показал, 
что наибольшему риску подверга-
лись те из них, чей индекс массы 
тела (ИМТ) составлял менее 
20 кг/м2. Наименьшая же смерт-
ность наблюдалась в группе с 
ИМТ 25–29,9 кг/м2, то есть среди 
пациентов с избыточным весом, 
как правило, получающих реко-
мендацию снизить вес хотя бы 
до 24,9 кг/м2. Эти данные указы-
вают на то, что, казалось бы, уже 
доказанные факторы риска ССЗ 
изучены недостаточно, и для про-
яснения их роли необходимы до-
полнительные исследования.
Ситуациям, когда предупредить 
развитие ССЗ не удалось и боль-
ной, страдающий сопутствующей 
патологией, нуждается в реаби-
литации, был посвящен доклад 
президента Российского общества 
кардиосоматической реабилита-
ции и вторичной профилактики 
(РосОКР), руководителя лабора-
тории кардиологической реаби-
литации ГНИЦПМ Минздравсоц-
развития РФ, д.м.н., профессора 
Д.М. АРОНОВА. Доказано, что 
наличие сопутствующих заболе-

ваний достоверно увеличивает 
риск смерти от острого инфаркта 
миокарда приблизительно в 2 раза 
и осложняет проведение аорто-
коронарного шунтирования и 
внутрикоронарных вмешательств. 
Чрезвычайно актуальна пробле-
ма коморбидности: в молодой 
группе сегодня насчитывается в 
среднем 2,8, а в старшей – 6,4 за-
болеваний на пациента, к тому же 
их количество в последние годы 
увеличивается. Важную роль в 
реабилитации коморбидных па-
циентов может сыграть адекватно 
подобранная физическая нагруз-
ка: считается доказанным, что 
физические тренировки обладают 
большим количеством плейотроп-
ных эффектов, чем статины и бе-
та-блокаторы.
Тема реабилитации больных была 
продолжена в докладе президента 
Национального общества «Кардио-
васкулярная профилактика и ре-
абилитация», д.м.н., профессора 
Ю.М. ПОЗДНЯКОВА. В качестве 
примера удачного внедрения про-
филактических мер борьбы с ССЗ 
он привел опыт Северной Карелии 
(Финляндия). Развернутая в этой 
стране общегосударственная про-
грамма профилактики существен-
но сократила смертность от ССЗ 
и увеличила продолжительность 
жизни. В развитых странах реко-
мендации по профилактике неин-
фекционных заболеваний выходят 
каждые 5–7 лет, в России это впер-
вые было сделано в 2011 г. Для ус-
пеха популяционных профилакти-
ческих мероприятий необходимы 
усилия не только врачей, но и об-

Профессор Д.М. Аронов Профессор Ю.М. Поздняков В.П. Тюрин
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щественных институтов, а чтобы 
это отразилось на популяции в 
целом, должно пройти время.
В своем выступлении главный 
внештатный терапевт Департа-
мента здравоохранения г. Моск-
вы В.П. ТЮРИН рассказал о роли 
терапевта в совершенствовании 
профилактики неинфекционных 
заболеваний. Еще в 1980-х гг. было 
проведено исследование, показав-
шее, что профилактика ИБС путем 
коррекции основных факторов 
риска способна снизить общую 
смертность на 22,2%, а смертность 
от ССЗ – на 41,3%. В достижении 
этого результата сыграла роль не 
только коррекция факторов риска, 
но и повышение эффективности 
медикаментозной профилактики, 
которое произошло за 15 лет, то 
есть за время проведения исследо-
вания. 
Важна не только профилактика, 
но и ранняя диагностика ССЗ. По 
мере распространения технологии 
стентирования коронарных ар-
терий своевременное выявление 
больных с ИБС может помочь от-
срочить или предотвратить разви-
тие инфаркта миокарда, продлив 
тем самым годы активной жизни. 
Но для раннего выявления паци-
ентов, страдающих ИБС, также 
необходимы эффективно действу-
ющие отделения (сеть кабинетов) 
медицинской профилактики.
Профессор Санкт-Петербургско-
го государственного медицинско-
го университета имени академика 
И.П. Павлова Е.И. БАРАНОВА в 
докладе «Метаболический син-

дром в клинической практике. 
Стратегия лечения и профилак-
тики» подчеркнула, что метабо-
лический синдром (МС) является 
важным фактором риска развития 
ССЗ и СД, его наличие в 4 раза 
увеличивает риск развития ИБС и 
более чем в 2 раза – вероятность 
инсульта. Распространенность 
МС среди взрослого (30–55 лет) 
населения Санкт-Петербурга, от-
метила профессор Е.И. Баранова, 
составляет около 40%. Эффектив-
ными способами профилактики 
и лечения МС являются среди-
земноморская диета, влияющая 
на все компоненты синдрома, и 
физическая нагрузка – сочетание 
рационального питания и физи-
ческой активности равноценно по 
эффективности одному гипотен-
зивному препарату.
Важнейшим аспектом работы 
конференции стал обмен опы-
том по внедрению программ 
профилактики неинфекцион-
ных заболеваний. Так, доклад ве-
дущего специалиста ГНИЦПМ 
Минздравсоцразвития РФ, к.м.н. 
Н.С.  КАРАМНОВОЙ был посвя-
щен вопросам коррекции факторов 
риска в коллективах работников 
умственного труда. В  частности, 
работа велась среди учителей и вра-
чей, а также, для сравнения, среди 
пациентов одной из московских 
поликлиник. На сегодняшний день 
считается доказанным, что образо-
вательные технологии эффективны 
только в случае, если они содержат 
мотивационные элементы и реко-
мендации по практическому при-

менению получаемой информа-
ции. И конечно, непосредственное 
участие специалиста (например, 
в форме регулярных очных кон-
сультаций) по-прежнему является 
одной из наиболее эффективных 
форм уменьшения фактора риска 
ССЗ. С другой стороны, имеются 
данные, указывающие на то, что 
коррекция образа жизни, осущест-
вленная пациентом самостоятель-
но, при помощи информационных 
материалов, хотя и является менее 
эффективной в краткосрочной 
перспективе, выигрывает в пер-
спективе долгосрочной. Эффект, 
достигнутый в ходе изучения лите-
ратуры, сохраняется на годы, в то 
время как программы, предполага-
ющие активное участие специалис-
тов, перестают влиять на факторы 
риска участников сразу после окон-
чания периода консультирования.

«Трудный» больной
На секционных заседаниях, во-
шедших в научную программу 
конференции, поднималась тема 
профилактики ССЗ у «сложных» 
пациентов. Первый заместитель 
директора по научной и лечебной 
работе ГНИЦПМ Минздравсоц-
развития РФ, д.м.н., профессор 
О.Н. ТКАЧЕВА рассказала о про-
блеме профилактики сердечно-со-
судистых катастроф у пациентов 
высокого кардиоваскулярного 
риска. Коррекция факторов риска 
у таких пациентов, по мнению 
профессора О.Н. Ткачевой, долж-
на быть «немедленной и агрессив-
ной», предполагающей отказ от 
курения, постоянный контроль 
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Профессор О.Н. Ткачева



54

Медицинский форум
Всероссийская научно-практическая конференция 
«Неинфекционные заболевания и здоровье населения России»

чева затронула проблему макро-
сосудистых осложнений СД. Она 
подчеркнула важность снижения 
уровня гликированного гемогло-
бина. Данный показатель являет-
ся одним из ключевых, поскольку 
отражает также уровень глики-
рованности базальных мембран, 
белков матрицы и других компо-
нентов клетки. На ранних стади-
ях данные изменения обратимы, 
но по мере развития гликемии 
количество прореагировавших с 
глюкозой белков растет, ухудшая 
функционирование организма 
больного. Доказано также, что 
повышение уровня гликирован-
ного гемоглобина даже на 1% су-
щественно ухудшает жизненный 
прогноз, сокращая ожидаемую 
продолжительность жизни прак-
тически в два раза.
Профессор кафедры клинической 
фармакологии, фармакотерапии 
и скорой медицинской помощи 
МГМСУ Е.А. ПРОХОРОВИЧ по-
святила свое выступление про-
блеме помощи полиморбидным 
больным. В амбулаторных кар-
тах пациентов не фиксируется 
такая важная информация, как 
индекс массы тела и статус ку-
рения, несмотря на то что эти 
данные могут помочь оценить и 
скорректировать факторы риска 
у больных с большим количест-
вом сопутствующих заболеваний. 
Поскольку полиморбидность яв-
ляется независимым фактором 

риска летального исхода, пациен-
ты со «списком диагнозов» нуж-
даются в пристальном внимании 
терапевта и рекомендациях по 
немедикаментозной профилакти-
ке факторов риска. В частности, 
следует обратить внимание паци-
ента на необходимость отказа от 
курения и пересмотра повседнев-
ного рациона: подавляющее боль-
шинство пациентов с ССЗ пот-
ребляют очень много животных 
жиров, в то время как витамины, 
флавоноиды, полиненасыщенные 
жирные кислоты и другие вещест-
ва, необходимые для нормального 
функционирования сердечно-со-
судистой системы, в их рационе 
практически не представлены. 
С другой стороны, подчеркнула 
профессор Е.А. Прохорович, по-
лиморбидные больные нужда-
ются в обоснованной полипраг-
мазии: список необходимых им 
назначений всегда будет доста-
точно длинным, однако «лишних» 
препаратов в нем быть не должно.
На вопроса х профилактики 
микрососудистых осложнений 
СД было сконцентрировано вы-
сту пление сотрудницы ФГУ 
«Эндокринологический научный 
центр» О.М. СМИРНОВОЙ. Дан-
ная группа осложнений пред-
ставляет огромную социальную 
проблему, поскольку инвалиди-
зирует пациентов, делает их зави-
симыми от помощи близких или 
социальных работников. Умень-

уровня глюкозы крови, исполь-
зование медикаментозных препа-
ратов для нормализации уровня 
артериального давления и холес-
терина, а также применение анти-
агрегантной терапии. В выступле-
нии также было подчеркнуто, что 
терапия таким больным должна 
подбираться с учетом плейотроп-
ных эффектов антигипертензив-
ных и гиполипидемических ле-
карственных средств.
Профессор О.Н. Ткачева подчер-
кнула, что необходимо обращать 
внимание на уровень С-реактив-
ного белка, являющийся важным 
предиктором развития сердечно-
сосудистых осложнений, посколь-
ку воспалительные процессы в 
эндотелии уменьшают стабиль-
ность атеросклеротических бля-
шек. Проводить терапию данной 
формы воспаления профессор 
О.Н. Ткачева предложила методом 
снижения уровня липидов, то есть 
при помощи статинов.
На одном из заседаний конфе-
ренции по теме микрососудистых 
осложнений профессор О.Н. Тка-
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О.М. Смирнова

Профессор Е.А. Прохорович
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шить риск развития диабетичес-
кой стопы и других микрососу-
дистых осложнений можно при 
помощи медикаментозной тера-
пии, в частности, препаратами на 
основе сульфонилмочевины.

Фармакотерапия сердечно-
сосудистых заболеваний
Вопросам использования омега-3-
полиненасыщенных жирных кис-
лот в лечении пациентов с ИБС 
и желудочковыми нарушениями 
ритма был посвящен доклад за-
местителя директора по амбула-
торно-поликлинической работе 
ГНИЦПМ Минздравсоцразвития 
РФ, д.м.н. Р.М.  ЛИНЧАКА. Были 
указаны признаки угрожающих 
жизни желудочковых экстрасис-
толий (ЖЭ) и тех, которые не 
должны вызывать особого беспо-
койства как у пациента, так и у ле-
чащего врача. Антиаритмическая 
терапия показана пациентам с ЖЭ 
III–V классов, страдающим ИБС 
(особенно с инфарктом миокарда 
в анамнезе), низкой фракцией вы-
броса и/или нарушениями гемоди-
намики. Р.М.  Линчак также при-
вел данные, указывающие на то, 
что добавление препаратов оме-
га-3-полиненасыщенных жирных 
кислот к стандартной четырех-
компонентной терапии способно 
существенно снизить внезапную 
смертность пациентов после ин-
фаркта миокарда.
О возможностях кардиоселектив-
ных бета-блокаторов в первичной 
и вторичной профилактике ССЗ 
рассказал руководитель лабора-
тории прогнозирования и  кор-

рекции сердечно-сосудистого 
риска ГНИЦПМ Минздравсоц-
развития РФ, д.м.н., профессор 
М.Н.  МАМЕДОВ. Отношение к 
бета-блокаторам за годы, прошед-
шие с момента открытия первого 
представителя этой группы, в про-
фессиональной среде неоднократ-
но менялось: Британское обще-
ство артериальной гипертензии 
даже удаляло их из своего списка 
терапии, но впоследствии призна-
ло ошибочность своих действий. 
Эффективность применения бета-
блокаторов подтверждена такими 
исследованиями, как HAPPHY, 
IPPPSH, STOP, INVEST и UKPDS. 
В настоящее время в кардиоло-
гии наряду с традиционными не-
селективными бета-блокаторами 
используются высокоселективные 
препараты, которые при грамот-
ном применении способны улуч-
шить состояние пациента и его 
жизненный прогноз.
Тема использования лекарст-
венных средств поднималась и в 
докладах, посвященных профи-
лактике ССЗ, в частности в вы-
ступлении руководителя лабора-
тории оптимизации коррекции 
метаболических нарушений от-
дела эпидемиологии хронических 
неинфекционных заболеваний 
(ХНИЗ) ГНИЦПМ Минздравсоц-
развития РФ, д.м.н., профессора 
Д.В. НЕБИЕРИДЗЕ «Актуальные 
вопросы первичной профилакти-
ки сердечно-сосудистых заболева-
ний у пациентов высокого риска». 
Профессор Д.В. Небиеридзе отме-
тил, что в последнее время в кар-
диологии наблюдается сближение 

подходов к лечению пациентов 
высокого и очень высокого риска: 
обе категории больных, согласно 
современным представлениям о 
профилактике ССЗ, нуждаются 
как в препаратах для симптомати-
ческого лечения, так и в средствах, 
улучшающих жизненный прогноз. 
Таким образом, медикаментозная 
профилактика ССЗ становится все 
более интенсивной.
Профилактика ССЗ у пациентов 
группы высокого риска, страдаю-
щих АГ, включает несколько на-
правлений: 
 ■ антигипертензивная терапия;
 ■ липидоснижающая терапия;
 ■ антиагрегантная терапия;
 ■ коррекция сопутствующих фак-

торов риска.
Средства для антигипертензивной 
терапии у таких пациентов долж-
ны выбираться с учетом влияния 
препарата на обмен углеводов. 
С точки зрения влияния на риск 
развития СД классы антигипер-
тензивных препаратов можно рас-
положить в следующем порядке: 
 ■ ингибиторы ангиотензинпре-

вращающего фермента (АПФ); 
 ■ блокаторы рецепторов ангио-

тензина (БРА); 
 ■ антагонисты кальция (АК); 
 ■ бета-адреноблокаторы; 
 ■ диуретики.

На фоне приема антигипертензив-
ных препаратов первых трех клас-
сов риск развития СД снижается 
(по сравнению с плацебо), в то 
время как средства, относящиеся 
к последним двум классам, при не-
правильном подборе увеличивают 
риск возникновения СД.  

Д.м.н. Р.М. Линчак Профессор Д.В. НебиеридзеПрофессор М.Н. Мамедов
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