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Статья посвящена обсуждению основных новостей с очередного конгресса Европейского общества кардиологов, проходившего в Мюнхене
с 25 по 29 августа 2018 г. Рассматриваются результаты только что закончившихся рандомизированных клинических исследований (РКИ).
Представленные на конгрессе РКИ в основном были посвящены не новым лекарственным препаратам, а особенностям применения уже из-
вестных, что явилось важным именно для клинической практики.
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ФОРУМЫ

С 25 по 29 августа 2018 г. в Мюнхене проходил
очередной конгресс Европейского общества кардио-
логов (ESC), подтвердивший статус самого многочис-
ленного медицинского форума в мире: в нем приняло
участие 32850 делегатов из 156 стран мира. Среди
всех конгрессов ECS конгресс в Мюнхене занял третье
место по посещаемости.

Как обычно, наибольший интерес вызывали ре-
зультаты только что закончившихся рандомизирован-
ных клинических исследований (РКИ). Характерно,
что представленные на конгрессе РКИ были посвя-
щены в основном не новым лекарственным препара-
там, а особенностям применения уже известных,
давно использующихся в практической медицине ле-
карств. Вот почему результаты прошедшего конгресса
единодушно рассматриваются как крайне важные
именно для клинической практики. Остановимся на
результатах наиболее существенных из них.

Сразу два РКИ были посвящены аспирину как пре-
парату для первичной профилактики сердечно-сосу-
дистых осложнений (ССО). В исследовании ASCEND
изучали роль аспирина и омега-3-полиненасыщенных
жирных кислот (ПНЖК) в первичной профилактике
ССО у больных с сахарным диабетом (СД) и отсут-
ствием сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ). Ис-
следование было начато в 2005 г. За это время по ре-
зультатам мета-анализов и наблюдательных
исследований АСК была расценена не только как бес-
полезный для первичной профилактики у больных с
СД, но и опасный препарат, ему в клинических реко-
мендациях по лечению СД был присвоен класс реко-
мендаций III (потенциально опасный препарат).

В исследование ASCEND было включено 15480
больных, которым с помощью рандомизации был на-
значен аспирин (100 мг/д), либо плацебо. Одновре-
менно больных рандомизировали в группы, получаю-
щие ПНЖК, либо плацебо. Длительность наблюдения
составила в среднем 7,4 года. Первичной конечной
точкой (ПКТ) была смерть от ССО, развитие нефаталь-
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ного инфаркта миокарда (ИМ), нефатального мозго-
вого инсульта (МИ), транзиторной ишемической атаки
(ТИА). ПКТ безопасности для аспирина было развитие
любого серьезного кровотечения. 

Исследование показало, что применение аспирина
статистически значимо снижало риск развития ПКТ на
12%. При этом вероятность кровотечений на фоне
применения аспирина возросла на 29% (в основном,
за счет кровотечений из желудочно-кишечного тракта).
Авторы сделали вывод, что польза от назначения аспи-
рина больным с СД (которая раньше вообще отрица-
лась) полностью обесценивается высокой частотой по-
бочных действий. Тем не менее, в обсуждении
исследования отмечалось, что риск кровотечений на
фоне терапии аспирином может быть снижен, поэтому
окончательно отрицать роль аспирина при первичной
профилактике у больных с СД преждевременно. 

Назначение препарата ПНЖК, по данным исследо-
вания ASCEND, никак не повлияло на вероятность раз-
вития ПКТ. Это в очередной раз свидетельствует о бес-
полезности применения ПНЖК в целях первичной
профилактики, по крайней мере в тех дозах, в которых
они назначались в исследовании ASCEND и ряде дру-
гих, относительно недавно закончившихся РКИ. Оста-
ется надеяться, что использование ПНЖК в больших
дозах (такие исследования проводятся в настоящее
время) даст лучший результат.

В исследовании ARRIVE также изучали профилак-
тический эффект аспирина у 12546 больных без ССЗ,
имеющих умеренный риск ССО. Основная группа по-
лучала аспирин в дозе 100 мг в кишечнорастворимой
оболочке, контрольная группа получала плацебо.
Средний период наблюдения составил 60 мес, эффект
оценивали по времени до развития смерти от ССО,
нефатальных ИМ или МИ, нестабильной стенокардии
или ТИА. Анализ показал, что частота развития ПКТ
была одинаковой в основной и контрольной группах
(4,29% и 4,48%, соответственно). Кровотечения из
желудочно-кишечного тракта возникали в 2 раза чаще
при применении аспирина, чем при применении пла-
цебо, хотя их абсолютный риск был небольшим
(0,97% в группе аспирина и 0,46% в группе плацебо).
При обсуждении результатов исследования было от-
мечено, что абсолютный риск развития ПКТ в иссле-
довании ARRIVE оказался в 2 раза ниже ожидаемого,
поэтому аспирин мог не проявить своего профилак-
тического эффекта в полной мере. Несмотря на отри-
цательный в целом (в отношении аспирина) результат
исследования, авторы, базируясь на результатах вто-
ричных анализов, считают, что вопрос о целесообраз-
ности использования этого препарата в качестве пер-
вичной профилактики не закрыт. На практике он
должен решаться в индивидуальном порядке, исходя
из риска ССО.

Два РКИ были посвящены изучению эффективно-
сти применения новых оральных антикоагулянтов
(ОАК) у тех категорий больных, где их эффективность
ранее не была доказана. Наиболее значимым из этих
РКИ было исследование COMMANDER-HF, в которое
включили 5022 больных ИБС, осложненной хрони-
ческой сердечной недостаточностью (ХСН; фракция
выброса левого желудочка менее 40%), имеющих си-
нусовый ритм на ЭКГ. Этим больным к стандартной
(весьма интенсивной) терапии добавляли либо рива-
роксабан в дозе 2,5 мг 2 р/д, либо плацебо. Оптимизм
в отношении возможности ривароксабана улучшать
исходы заболевания у таких больных дал вторичный
анализ результатов исследований COMPASS и ATLAS
ACS TIMI 51, в которых в подгруппах больных, имев-
ших признаки сердечной недостаточности (правда, не
столь выраженные, как у больных, включенных в ис-
следование COMMANDER-HF), добавление к терапии
ривароксабана продемонстрировало положительный
эффект в отношении снижения риска ССО. Длитель-
ность наблюдения в исследовании COMMANDER-HF
составила в среднем 21,1 мес. ПКТ были смерть от
любых причин, либо развитие нефатальных ИМ или
МИ. ПКТ безопасности было развитие либо фаталь-
ного кровотечения, либо кровотечения, приведшего
к существенному нарушению здоровья. 

Анализ результатов не выявил никакого влияния
ривароксабана на вероятность возникновения ПКТ (от-
носительный риск=0,94, доверительный интервал
0,84-1,05). Следует отметить высокий абсолютный
риск развития ПКТ в обоих группах больных (25,0%
в группе ривароксабана и 26,2% в группе плацебо).
Это свидетельствует о том, что в исследование включа-
лись очень тяжелые больные, с крайне неблагопри-
ятным прогнозом жизни, который определялся, в пер-
вую очередь, наличием ХСН. Учитывая, что все они
получали достаточно мощную современную лекарст-
венную терапию, с нашей точки зрения трудно было
рассчитывать на серьезное улучшение прогноза их
жизни при добавлении к терапии антикоагулянта.

Эффективность ривароксабана изучали также в ис-
следовании MARINER. Этот препарат назначали в ка-
честве профилактики у выписанных после госпитали-
зации больных, имеющих повышенный риск
тромбообразования. Риск последнего оценивали с по-
мощью специальной валидизированной шкалы, раз-
работанной при анализе результатов регистра 
IMPROVE. Таким больным в рутинной практике анти-
коагулянты назначаются, как правило, лишь во время
госпитализации. В исследование MARINER в 671
центре (из 36 стран) было включено более чем 12000
больных, которым с помощью двойного слепого ран-
домизированного метода назначали в течение 4 мес
либо ривароксабан в дозе 10-7,5 мг/д (в зависимости



от клиренса креатинина), либо плацебо. Анализ по-
казал, что назначение ривароксабана не оказало су-
щественного влияния на вероятность возникновения
ПКТ, которая заключалась в возникновении нефаталь-
ной венозной тромбоэмболии (ВТЭ) или смерти, свя-
занной с ВТЭ. Во вторичном, заранее спланированном
анализе удалось показать, что назначение риварокса-
бана снижало вероятность развития ВТЭ, сопровож-
дающейся клиническими симптомами. Вероятность
кровотечений была невысокой и достоверно не от-
личалась у больных, получавших и не получавших ри-
вароксабан. Несмотря на общий отрицательный ре-
зультат исследования, его авторы считают, что,
учитывая продемонстрированную в нем безопасность
применения ривароксабана, его целесообразно на-
значать тяжелым больным, имеющим высокий риск
ВТЭ при выписке из стационара.

Исследование GLOBAL LEADERS – очередное ис-
следование по применению двойной антиагрегантной
терапии у больных после чрескожной коронарной ан-
гиопластики и стнтирования. В него были включены
почти 16000 больных, которым выполнялись коро-
нарные вмешательства по поводу острого коронарного
синдрома (ОКС) или стабильно протекающей ИБС. В
исследование включались только больные, которым
устанавливался биолимус-выделяющий стент. С помо-
щью рандомизации больных разделяли на группы –
основную, получавшую комбинацию аспирина и ти-
кагрелора в течение 1 мес, а затем монотерапию ти-
кагрелором в течение 23 мес (7980 больных), и конт-
рольную, получавшую в течение 12 мес стандартную
двойную антиагрегантную терапию – аспирин в соче-
тании с тикагрелором – для больных, перенесших
ОКС, клопидогрел – для больных со стабильной ИБС,
затем в течение 12 мес – монотерапию аспирином
(7988 больных). Комбинированная ПКТ включала
смерть от любых причин или Q-образующий ИМ. Вто-
ричной конечной точкой было развитие выраженного
или умеренного кровотечения. 

Через 12 мес частота возникновения ПКТ была ста-
тистически значимо меньше в основной группе, чем в
контрольной (1,95% и 2,47%, соответственно; отно-
сительный риск 0,79). Частота кровотечений суще-
ственно не различалась в основной и контрольной
группах. Через 24 мес, однако, различия в частоте ПКТ
стали статистически незначимыми. Авторы связали ис-
чезновение эффекта тикагрелора через 24 мес с пло-
хой приверженностью больных к приему этого препа-
рата, зарегистрированной во время второго года
наблюдения, предложив в связи с этим провести еще
один анализ по методу «per protocol» (когда учиты-
ваются только те больные, которые реально получали
изучаемый препарат, в данном случае – тикагрелор).
Напомним, однако, что анализ РКИ с помощью такого

метода считается некорректным, о чем, кстати, гово-
рилось на этом же конгрессе на специальном симпо-
зиуме, посвященном трактовке результатов РКИ. По-
этому вопрос о возможности практического
использования терапии, изученной в этом исследова-
нии у больных основной группы, остается открытым,
требуется проведение новых исследований, посвя-
щенных изучению этой проблемы.

В исследовании CAMELLIA-TIMI 61 изучали без-
опасность в отношении развития ССО и эффективность
в отношении снижения массы тела препарата лорка-
серина. В него включили 12000 больных с повышен-
ной массой тела или ожирением, наличием подтвер-
жденного ССЗ или СД. Исследование продолжалось в
среднем 3,3 года. Лоркасерин в сравнении с плацебо
не увеличивал вероятность ССО (6,1% и 6,2%, соот-
ветственно). У больных, принимавших лоркасерин,
масса тела снизилась в среднем на 4,2 кг, у прини-
мавших плацебо – на 1,4 кг, различие было высоко-
значимым. Побочные действия лоркасерина включали
уже известные ранее головокружение, чувство устало-
сти, головные боли, тошноту, а также повышенную ве-
роятность выраженной гипогликемии. Авторы сделали
вывод, что применение лоркасерина является в целом
безопасным у больных ССЗ и может использоваться
как дополнение к нелекарственным методам борьбы
с ожирением. Отметим, что эффект лоркасерина в от-
ношении снижения массы тела, зарегистрированный
в исследовании CAMELLIA-TIMI, был относительно
скромным, в настоящее время существуют препараты,
обладающие более выраженным действием в отно-
шении снижения массы тела, при этом также доказав-
шим свою безопасность в отношении развития ССО
(например, лираглютид). 

Из представленных результатов наблюдательных
исследований, в первую очередь, регистров, привлек
внимание очередной анализ данных регистра
GARFIELD-AF, о котором рассказали профессора 
J. Camm и K. Fox. В рамках этого регистра у больных с
высоким риском развития инсульта было проведено
сравнение прогноза жизни больных, получавших и не
получавших ОАК. Большинство больных, не получав-
ших ОАК, принимали антиагреганты. Было показано,
что прием ОАК ассоциировался с достоверно более
низкими показателями общей смертности (относи-
тельный риск=0,83; доверительный интервал 0,75-
0,93). По данным представленного анализа совмест-
ное применение ОАК и антиагрегантов приводило к
повышению риска кровотечений и общей смертности
и никак не влияло на риск возникновения МИ. Это
позволило авторам сделать вывод о том, что совмест-
ное применение этих двух групп препаратов, как пра-
вило, не показано, если только к этому нет специ-
альных показаний. Оценивая значимость полученных
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результатов, напомним, что они были получены в не-
контролируемом исследовании, и поэтому нельзя ис-
ключить вероятность ошибки.

Профессор T. Jernberberg представил анализ данных
шведского регистра SWEDEHEART. Этот уникальный на-
циональный регистр позволяет оценивать характери-
стики, используемое лечение и исходы у всех больных,
переносящих ИМ в Швеции. С 1995 по 2018 гг. в этот
регистр был включен 371431 больной. Было от-
мечено, что в период с 1995 по 2009 гг. смертность в
течение года после острого ИМ регулярно снижалась
(с 25% до 15%). Это совпало с внедрением новых
методов лечения и лекарственных препаратов (коро-
нарная ангиопластика, двойная антиагрегантная те-
рапия, статины, ингибиторы ангиотензинпревращаю-
щего фермента). В последующие 6-8 лет смертность
перестала снижаться. Докладчик связал это с тем, что
в последнее десятилетие не появилось каких-то новых,
радикальных методов лечения этого заболевания, и
отметил насущную потребность в их создании.

В целом ряде симпозиумов обсуждались актуаль-
ные и спорные вопросы кардиологии и лекарственной
терапии ССЗ. В первую очередь отметим симпозиум,
посвященный приверженности больных к назначен-
ной врачом терапии – проблеме, неизменно привле-
кающей внимание клиницистов все последние годы.
В рамках упомянутого симпозиума неоднократно де-
монстрировалось, что плохая приверженность боль-
ных к назначенным врачом препаратам, потенциально
влияющим на прогноз жизни больных, имеет самые
негативные последствия, в частности, в отношении от-
даленных результатов лечения. Было особо отмечено,
что режим приема препарата сильно влияет на при-
верженность больных к лечению, в частности, по дан-
ным одного из исследований, доля больных, прекра-
тивших прием новых ОАК, назначающихся 2 р/сут,
составила 18-27%, а при приеме новых ОАК, назна-
чающихся 1 р/сут – всего 8%.

Впервые за много лет на конгрессе ESC был прове-
ден симпозиум, посвященный проблеме взаимозаме-
няемости оригинальных препаратов и дженериков. В
течение последних лет считалось, что актуальность
этой проблемы уменьшилась, это связывали с повы-
шением качества производства дженериков и методов
оценки их фармацевтической и фармакокинетической
эквивалентности с оригинальными препаратами. До-
кладчики сосредоточили свое внимание на эквива-
лентности дженериков оригинальным препаратам, ис-
пользующихся для лечения ХСН. Было отмечено, что
в опубликованном в 2016 г. мета-анализе по сравне-
нию эквивалентности оригинальных препаратов и
дженериков, в котором не было продемонстрировано
статистически значимых различий между ними в кли-
нической эффективности, почти не фигурировали ис-

следования с препаратами для лечения ХСН. Было вы-
ражено опасение, правда, не подкрепленное реаль-
ными доказательствами, что в ряде случаев джене-
рики, применяющиеся для лечения ХСН, не в полной
мере соответствуют оригинальным препаратам, соот-
ветственно, замена оригинального препарата на дже-
нерик может привести к потере эффективности и без-
опасности терапии. Был приведен ряд примеров, когда
регулирующие органы, в частности FDA (Food and Drug
Administration) и EMA (European Medicines Agency) при
текущих проверках выявляли те или иные нарушения,
допущенные при производстве лекарственных препа-
ратов. Одним из примеров может служить недавно
выявленное присутствие в субстанции валсартана, ис-
пользуемой при производстве ряда дженериков, кан-
церогенного вещества. Было высказано мнение, что
наилучшим вариантом дженерика является так назы-
ваемый авторизованный дженерик, т.е. дженерик, вы-
пущенный компанией – владельцем оригинального
препарата или по ее лицензии.

Большой интерес вызвала лекция E. Braunwald, ко-
торая называлась «Кардиология в ближайшие 10 лет
– мои прогнозы, и как подготовить себя» [к ним]. Ле-
гендарный профессор-кардиолог напомнил, что ИБС
остается главной причиной смертности практически
во всех развитых странах мира. Он обозначил три ос-
новных направления, которые, с его точки зрения,
должны развиваться в ближайшие 10 лет и обеспечить
прогресс в своевременном выявлении и лечении ИБС.
Во-первых, это улучшение неинвазивной диагностики
ИБС и отказ от рутинного проведения инвазивной ко-
ронароангиографии. Необходимы неинвазивные ме-
тоды, которые позволяли бы выявлять не только раз-
мер, но и характер атеросклеротических бляшек, их
стабильность и риск тромбообразования. Во-вторых,
внедрение в клиническую практику методов генети-
ческого тестирования, которые позволяли бы иденти-
фицировать больных с высоким риском развития ИБС
и были бы надежным дополнением к существующим
факторам риска при анализе вероятности возникно-
вения ССЗ. В-третьих, это создание новых препаратов,
способных влиять на нарушения липидного обмена,
более совершенных, чем ингибиторы PCSK9, которые
можно было бы назначать 1 или 2 р/год и, таким об-
разом, предотвращать развитие атеросклероза. В на-
стоящее время разработан препарат инклисиран, ко-
торый, по предварительным прогнозам, может
назначаться 1 р/год и, возможно, сможет использо-
ваться для профилактики ИБС.

В заключение еще раз отметим, что прошедший
конгресс предоставил огромное количество материала
для практической медицины, что, несомненно, будет
учтено практическими врачами и найдет отражение в
последующих клинических рекомендациях, которые,
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напомним, являются основным советчиком врача при
принятии решений о медицинской помощи конкрет-
ным больным.
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