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Цель. Изучить влияние назначения никорандила перед плановым чрескожным коронарным вмешательством (ЧКВ) на предупреждение по-
вреждений миокарда и инфаркта миокарда (ИМ) 4а типа (первичной конечной точки) и развития сердечно-сосудистых событий (ССС) в
течение года после планового ЧКВ (вторичной конечной точки) у больных стабильной ишемической болезнью сердца (ИБС).
Материал и методы. В исследование включено 182 пациента со стабильной ИБС, которые рандомизированы в группу лечения никорандилом
(n=90) и группу контроля, стандартного лечения (n=92). Никорандил назначался внутрь: за 2 суток до ЧКВ – 30 мг/сут; в день ЧКВ – 20 мг
за 2 ч до операции и 10 мг через 6-12 ч после ЧКВ; в последующие 30 дней – 30 мг/сут. Анализ высокочувствительного тропонина I (Вч-Тр)
и МВ-креатинкиназы (КК-МВ) проводили до ЧКВ и спустя 24, 72 ч после процедуры, диагноз ИМ 4а типа выставлялся согласно 4-му уни-
версальному определению. В качестве ССС оценивали нефатальный ИМ, нефатальное нарушение мозгового кровообращения, смерть от
CCC, повторную реваскуляризацию коронарных артерий (ЧКВ, коронарное шунтирование в связи с ухудшением), госпитализации по поводу
рецидива стенокардии (без вмешательств) и смерть от любых причин. Сбор информации о неблагоприятных событиях осуществляли за
время пребывания пациентов в стационаре, и затем – через 30, 180 и 365 дней после выписки.
Результаты. ИМ 4а типа зарегистрирован у 14 (8%) пациентов, среди мужчин – 6%, среди женщин – 12%. При оценке влияния никорандила
на развитие ИМ 4а типа отмечалось достоверное снижение частоты развития ИМ 4а типа в группе никорандила (n=3; 3%) по сравнению с
группой контроля (n=11; 12%, p=0,05). Вторичная конечная точка зафиксирована у 21% пациентов. Установлена статистически значимая
связь перенесенного ИМ 4а типа с частотой развития ССС в течение года после ЧКВ (p=0,0123). У пациентов с перенесенным ИМ 4а типа
относительные шансы (ОШ) развития ССС возрастают в 5,8 раза при доверительном интервале (ДИ) от 1,5426 до 21,6024. По результатам
логистического регрессионного анализа выявлена статистически значимая взаимосвязь между уровнем прироста Вч-Тр через 24 ч после
ЧКВ и частотой развития ССС в течение года после ЧКВ, с отрезным значением в 389,8 пг/мл, AUC=0,641 (p=0,04).
Заключение. Назначение никорандила в пероральной форме за 2 суток до ЧКВ в дозе 30 мг/сут, в день ЧКВ – 20 мг за 2 ч до операции и
10 мг через 6-12 ч после ЧКВ, и, начиная с со следующего дня после ЧКВ – в дозе 30 мг/сут в течение месяца, по данным нашего
исследования снижает риск интраоперационного ишемического повреждения миокарда и риска развития ССС в течение года после ЧКВ.
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Aim. To study nicorandil prescription effects before elective percutaneous coronary intervention (PCI) to prevent myocardial injury and 4a type acute
myocardial infarction (MI, primary endpoint) and cardiovascular events (CVE) in the first year after PCI (secondary endpoint) in patients with stable
coronary artery disease.
Material and methods. 182 patients with stable coronary artery disease were included into the study and were randomized into two groups:
nicorandil treatment group (n=90) and a control group with a standard medical treatment (n=92). Nicorandil was prescribed orally: 2 days before
PCI – 30 mg/day; on the day of PCI – 20 mg 2 hours before intervention and 10 mg 6-12 hours after PCI; over the next 30 days – 30 mg/day. High
sensitivity troponin I (hs-Tr) and creatine kinase-MB tests were carried out before PCI, 24 and 72 hours after the intervention; the 4a type MI was di-
agnosed according to the 4th Universal Definition. Non-fatal myocardial infarction, nonfatal stroke, death from cardiovascular diseases, repeat revas-
cularization (PCI, coronary artery bypass surgery due to aggravation), hospital admissions for angina pectoris recurrence (without interventions) and
death from any causes were considered as cardiovascular events. Data on adverse outcomes were collected over the hospital stay, and then 30, 180
and 365 days after the hospital discharge.
Results. 4a type MI was diagnosed in 14 patients (8%), in women – 12% and in men – 6%. There was a significant decrease in the incidence of
type 4a MI in the nicorandil group (n=3; 3%) compared with the control group (n=11; 12%; p=0.05). Secondary endpoint was recorded in 21%
of patients. The relationship was found between 4a type MI and the incidence of CVE the next year after the PCI (p=0.01). In patients with type 4a
MI CVE odd ratio increases 5.8 times with confidence interval from 1.5426 to 21.6024. According to the logistic regression analysis the significant re-
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Интраоперационное ишемическое повреждение
миокарда даже при условии успешного проведения
чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ) и
стандартного медикаментозного сопровождения от-
мечается до 40% случаев [1]. Среди возможных при-
чин повышения специфических маркеров некроза кар-
диомиоцитов (высокочувствительного тропонина
[Вч-Тр], МВ-фракции креатинкиназы [КК-МВ]) – дис-
тальная эмболия фрагментами атеросклеротической
бляшки, коронарный тромбоз, диссекция интимы,
ишемия миокарда вследствие баллонной инфляции.
Даже при условии асимптомного повреждения и уме-
ренного повышения кардиоспецифичных ферментов
после ЧКВ в этой группе пациентов отмечается повы-
шение уровня смертности в долгосрочном прогнозе
[2,3]. С целью предупреждения интраоперационного
ишемического повреждения миокарда перспектив-
ным представляется формирование до ЧКВ фармако-
логического прекондиционирования c применением
пероральной формы препарата никорандил. Никоран-
дил – гибрид эфира никотинамида и нитратной
группы, отличается уникальными свойствами: он не
только создает антиангинальный эффект, но и оказы-
вает влияние на прогноз больных ишемической бо-
лезнью сердца (ИБС) [4]. Целью нашего исследования
явилось определение влияния назначения никоран-
дила (Кординик, компания ПИК-ФАРМА) перед пла-
новым ЧКВ на предупреждение повреждения и ин-
фаркта миокарда (ИМ) 4а типа (первичной конечной
точки) и развития сердечно-сосудистых событий (ССС)
в течение года после планового ЧКВ у больных ста-
бильной ИБС (вторичной конечной точки).

Материал и методы
Критерии включения: мужчины и женщины в воз-

расте от 18 лет, со стабильной ИБС, с показаниями для
проведения ЧКВ, нормальные уровни Вч-Тр и КК-МВ
до ЧКВ. Критерии исключения: менее 3 мес после ост-
рого инфаркта миокарда (ОИМ); хроническая сердеч-
ная недостаточность III или IV функционального класса

по классификации NYHA; выраженная брадикардия
(частота сердечных сокращений [ЧСС]<50 уд/мин);
атривентрикулярная блокада II и III степени; левоже-
лудочковая недостаточность с фракцией выброса (ФВ
ЛЖ)< 40%; артериальная гипотензия (систолическое
АД в покое <100 мм рт.ст.; выраженная анемия; реф-
рактерная гиперкалиемия; одновременный прием ин-
гибиторов фосфодиэстеразы-5; противопоказания к
проведению коронароангиографии и ЧКВ; коллаге-
нозы и воспалительные заболевания, онкологические
заболевания, печеночная недостаточность, беремен-
ность и лактация; прием глибенкламида и/или гли-
мепирида для контроля гликемии до ЧКВ; осложнения
процедуры (окклюзия боковой ветви, диссекция ко-
ронарной артерии, острый тромбоз коронарной ар-
терии), устранить которые к окончанию ЧКВ не уда-
лось; прием антикоагулянтов.

Дизайн исследовательской работы утвержден эти-
ческим комитетом при НМИЦ кардиологии. Исследо-
вание проведено согласно требованиям Хельсинкской
декларации и надлежащей клинической практики
(GCP – Good Clinical Practice). Всеми участниками ис-
следования подписаны информированные согласия
о включении в исследовательскую работу. Методом
рандомизации (конвертов) с нивелированием отли-
чий по полу и возрасту организованы две группы на-
блюдения: группа 1 – базовая антиангинальная тера-
пии (группа контроля) и группа 2 – к базовой терапии
был добавлен никорандил (Кординик, компания 
ПИК-ФАРМА). Базовая терапия бета-адреноблокато-
рами, антагонистами кальция, ингибиторами
АПФ/блокаторами рецепторов ангиотензина II, ста-
тинами, ацетилсалициловой кислотой, тиенопириди-
нами назначалась в 1 и 2 группе, в группе контроля
было возможно назначение нитратов. Обе группы
больных сформированы из пациентов, поступивших
в НИИ клинической кардиологии им. А.Л. Мясникова,
НМИЦ кардиологии для планового ЧКВ, давших ин-
формированное согласие на участие в данном иссле-
довании. Никорандил за 2 сут до ЧКВ назначался в

lationship between hs-Tr growth 24 hours after the PCI and CVE incidence next year after the PCI was found with cutting value 389.8 pg/ml,
AUC=0.641 (p=0.04).
Сonclusion. Peroral nicorandil 30 mg/day 2 days before PCI, 20 mg 2 hours before surgery and 10 mg 6-12 hours after PCI, and 30 mg/day next
30 days after PCI decreases the risk of intraoperative myocardial injury and CVE in the next year after PCI.
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дозе 30 мг/сут, в день ЧКВ, за 2 ч до операции – 20 мг
внутрь, 10 мг через 6-12 ч после ЧКВ и, начиная со
следующего дня после ЧКВ – в дозе 30 мг/сут в течение
28 дней. Биомаркеры необратимого повреждения
миокарда Вч-Тр и КК-МВ оценивались за сут до плано-
вого ЧКВ, через 24 и 72 ч после проведения ЧКВ. Из-
менения на электрокардиограмме (ЭКГ) оценивались
до ЧКВ, во время ЧКВ и через 24 и 72 ч после ЧКВ. Ди-
зайн исследования схематично представлен на рис. 1.

Всем пациентам, включенным в данное исследо-
вание, выполнялось стентирование коронарных арте-
рий с установкой стента с лекарственным покрытием,
на фоне двойной антиагрегантной терапии.

Определение Вч-Тр проводили на диагностическом
приборе ARCHITECT i1000SR с использованием спе-
циализированного теста STAT HS Trop-I. Превышение
значения Вч-Тр выше 99 перцентиля от верхней гра-
ницы нормы (ВГН) определяли как повышенное значе-
ние. Другой специфический кардиофермент, отражаю-
щий повреждение кардиомиоцитов, КК-МВ
определяли на аналогичной системе ARCHITECT
i1000SR.

В качестве первичной композитной конечной точки
были приняты такие события как перипроцедурные
повреждения и ИМ 4а типа. Перипроцедурным по-
вреждением считали повышение Вч-Тр выше ВГН без
клинических проявлений ишемии миокарда, ИМ 4а
типа оценивали в соответствии с критериями IY уни-

версального определения ИМ [5]. В качестве вторич-
ной композитной точки оценивалась частота развития
таких сердечно-сосудистых событий (ССС), как нефа-
тальный ИМ, нефатальное НМК, смерть от CCC, по-
вторная реваскуляризация коронарных артерий (ЧКВ,
аорто-коронарное шунтирование [АКШ] в связи с
ухудшением), случай госпитализации по поводу ре-
цидива стенокардии (без вмешательств) и смерть от
любых причин. Сбор информации о неблагоприятных
событиях осуществляли за время пребывания паци-
ентов в стационаре, и, затем через 30, 180 и 365 дней
после выписки на очном приеме или посредством те-
лефонного контакта.

Для количественных данных определяли среднее
значение, среднеквадратическое отклонение, ошибку
среднего, медиану, 25-й и 75-й процентили. Для ана-
лиза качественных переменных использовались пока-
затели частоты в процентах. Для данных, лежащих в
границах нормального распределения, выполняли ста-
тистический анализ с использованием критерия Пир-
сона и t-критерия Стьюдента. Для сравнения данных,
не соответствующих нормальному распределению, ис-
пользовался непараметрический тест Манна-Уитни.
Статистически значимыми считались различия при
p<0,05.

Ряд переменных описывался посредством 
RОС-анализа. Степень отклонения соответствует 
AUC (area under ROC curve, площадь под кривой) и

Patients for elective PCI
Пациенты, направленные на плановое ЧКВ

Screening; enrollment (n = 200)
Скрининг; включение в исследование (n=200)

Control group
Группа контроля (n=92)

Nicorandil Group 
Группа никорандила (n=90)

Day 1. Two days before PCI / День 1. Двое суток до ЧКВ

Day 2. One day before PCI / День 2. Сутки до ЧКВ

Biomarkers
Биомаркеры

Long-term outcomes
Отдаленные  исходы

Biomarkers
Биомаркеры

Biomarkers
Биомаркеры

Day 4. 24 hours after PCI / День 4. 24 часа после ЧКВ

Day 6. 72 hours after PCI / День 6. 72 часа после ЧКВ

Days 7-29 / Дни 7-29

Day 30 / День 30

6 months / 6 месяцев

12 months / 12 месяцев

Standard
therapy

Стандартная
терапия

30 mg 30 days
30 мг 30 дней

Standard
therapy 

Стандартная
терапия

+ Nicorandil 30 mg
+ Никорандил 30 мг

Day 3. PCI / День 3. ЧКВ 20 mg (2 h before PCI) 
+ 10 mg (6-12 h after PCI) 

20 мг (2 ч до ЧКВ) 
+ 10 мг (6-12 ч после ЧКВ)

Figure 1. Study design
Рисунок 1. Дизайн исследования

PCI – percutaneous coronary intervention
ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство
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увеличивается по мере влияния изучаемого фактора.
Качество модели ROC определяли по шкале: 0,9-1,0 –
отличное; 0,8-0,9 – очень хорошее; 0,7-0,8 – хорошее;
0,6-0,7 – среднее; до 0,6 – неудовлетворительное. 

Статистическая обработка материала осуществля-
лась с использованием программного обеспечения
Statistica (Statsoft Inc., США).

Результаты
После рандомизации 90 больных включено в

группу лечения никорандилом и 92 больных – в
группу контроля. У 167 человек имелись результаты
анализов Вч-Тр и КК-МВ до и после вмешательства.
Две группы, контроля и никорандила, сопоставимы
по основным клиническим показателям (табл. 1). Раз-
личия в значениях клиренса креатинина, рассчитан-
ного по разным методикам, не считали истинно до-
стоверными, так как эти показатели находились в
пределах нормальных значений.

Развитие первичной конечной точки в виде по-
вреждения миокарда зафиксировано у 146 (80%) па-
циентов. Обнаружена тенденция к более сдержанному
повышению уровня среднего значения Вч-Тр через 
24 ч в группе никорандила по сравнению с группой
контроля: 364 пг/мл против 725 пг/мл (p=0,1). 
В группе контроля средний прирост Вч-Тр через 24 ч
после ЧКВ составил 735,22 пг/мл, в группе никоран-
дила – 260,31 пг/мл (p=0,21). В группе контроля ста-
тистически значимо чаще встречались случаи прироста
Вч-Тр – более чем на 2000 пг/мл у 8 (10%) пациентов
в группе контроля против 1 (1%) пациента в группе
никорандила (p=0,038). При анализе прироста 

КК-МВ через 24 ч после ЧКВ выявлена тенденция: в
группе контроля средняя величина прироста КК-МВ
достигла 2,5 нг/мл против 0,5 нг/мл в группе нико-
рандила (p=0,06). Более подробная характеристика
динамики маркеров кардионекроза нами представ-
лена в предыдущей публикации [6].

Первичная конечная точка в виде ИМ 4а типа за-
регистрирована у 14 (8%) пациентов, среди мужчин
– 6%, среди женщин – 12%. При оценке влияния ни-
корандила на развитие ИМ 4а типа отмечалось стати-
стически значимое снижение частоты развития ИМ4а
типа в группе никорандила (3%) по сравнению с груп-
пой контроля (12%; p=0,05). При разделении паци-
ентов на мужскую и женскую подгруппы установлено,
что ИМ 4а типа развился у 8% мужчин в группе конт-
роля и у 3% мужчин в группе никорандила, тогда как
среди женщин ИМ 4а типа зарегистрирован у 21% в
группе контроля и у 3% женщин в группе никорандила
(Рис. 2).

Отдаленные результаты ЧКВ в группе контроля и в
группе никорандила удалось собрать у 159 пациентов
из 182, изначально включенных в исследование. Ча-
стота развития вторичной конечной точки – ССС
(смерть от сердечно-сосудистых причин, ИМ, острое
нарушение мозгового кровообращения, повторная ко-
ронарная реваскуляризация, госпитализация по поводу
рецидива стенокардии, смерть от всех причин) – в
течение года после ЧКВ составила 21% (табл. 2). За
период наблюдения зафиксировано 3 смертельных ис-
хода, один из которых – по причине прогрессирования
сердечно-сосудистого заболевания. В двух других
смертельных исходах выяснить причины не удалось.

Параметр                                                                                                                        Группа контроля                          Группа никорандила                                 p
                                                                                                                                                       (n=92)                                                    (n=90)                                                  
Возраст, лет                                                                                                                                                 66 (58;73,5)                                                   64 (58;71)                                                 0,35
Мужской пол, n (%)                                                                                                                                     63 (68)                                                            58 (64)                                                        1
ИМТ, кг/м2                                                                                                                                                    29 (26;32)                                                   29,5 (26;32)                                               0,87
Длительность анамнеза ИБС, годы                                                                                                       5,5 (2;10)                                                        4 (2;10)                                                    0,22
ИМ в анамнезе                                                                                                                                               44 (48)                                                            41 (46)                                                    0,76
Сахарный диабет, n (%)                                                                                                                              21 (23)                                                            24 (27)                                                      0,6
Артериальная гипертония, n (%)                                                                                                             85 (92)                                                            82 (91)                                                    0,79
ФВЛЖ, %                                                                                                                                                       60 (55;60)                                                     60 (56;60)                                                 0,88
Общий холестерин при поступлении, ммоль/л                                                                            4,1 (3,5;5,1)                                                 4,0 (3,5;4,8)                                               0,82
ЛПНП при поступлении, ммоль/л                                                                                                      2,1 (1,7;2,9)                                                 2,2 (1,8;3,7)                                               0,73
Вч-Тр при поступлении, пг/мл                                                                                                             4,2 (2,6;7,6)                                                5,1 (3,0;11,8)                                              0,21
КК-МВ при поступлении, нг/мл                                                                                                          1,3 (0,8;1,8)                                                 1,2 (0,8;1,8)                                               0,52
СКФ (CKD-EPI), мл/мин                                                                                                                     82,8 (69,6;99,0)                                        91,0 (76,8;103,1)                                          0,03
ИМТ – индекс массы тела, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ИМ – инфаркт миокарда, ФВЛЖ – фракция выброса левого желудочка, ЛПНП – липопротеины низкой плотности, 
Вч-Тр – высокочувствительный тропонин, КК-МВ – МВ креатинкиназа, СКФ – скорость клубочковой фильтрации

Table 1. Clinical parameters of patients in the studied groups
Таблица 1. Клинические параметры пациентов изучаемых групп
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Более детальный анализ факторов, ассоциирован-
ных с развитием ССС в течение года после ЧКВ, вы-
полнялся с применением ROC-анализа. Для каждого
возможного фактора-кандидата строилась ROC-кри-
вая. Из нее оценивалась «диагностическая значимость
показателя» и определялось оптимальное «отрезное»
значение. Далее данный показатель кодировался «0»
или «1» на основе отрезных значений. После этого
проводилось построение логистической регрессии,
которая оценивала снижение шансов.

Логистический регрессионный анализ не выявил
статистически значимой связи числа пораженных со-
судов с частотой развития ССС в течение года после
ЧКВ (p=0,44). ROC анализ также не подтвердил про-
гностическую значимость данного показателя. Пло-
щадь под кривой (AUC) составила 0,558 при 95% ДИ
от 0,478 до 0,637 (табл. 3). Также по результатам ло-
гистического регрессионного анализа не выявлено ста-
тистически значимой связи числа пораженных бас-
сейнов коронарных артерий с ССС (p=0,30). Не
удалось установить статистически значимой связи
между наличием стенозов в артериях, не подвергнутых
ЧКВ, после операции и частотой развития ССС в тече-
ние года после ЧКВ (p=0,22). Также не удалось полу-
чить статистически значимого результата при прове-
дении логистического регрессионного анализа
влияния приема никорандила на развитие ССС в тече-
ние года после ЧКВ, но установлено, что шансы раз-
вития ССС в группе контроля увеличиваются в 1,6 раз
(p=0,27) (табл. 3).

Логистический регрессионный анализ выявил ста-
тистически значимую связь пола с частотой развития
ССС в течение года после ЧКВ (p=0,0310), уровень
статистической значимости для включения данного

Вторичная конечная точка                                              n (%)
Смерть от сердечно-сосудистых причин                                       1 (0,6)

ИМ                                                                                                             2 (1,3)

ОНМК                                                                                                       1 (0,6)

Повторное ЧКВ                                                                                      7 (4,5)

Коронарное шунтирование                                                               1 (0,6)

Госпитализация в связи с рецидивом стенокардии                  19 (12)

Смерть от всех причин                                                                        3 (1,9)

Всего                                                                                                         33 (21)

ССС – сердечно-сосудистые события, ИМ – инфаркт миокарда, ОНМК – острое 
нарушение мозгового кровообращения, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство

Table 2. The incidence of cardiovascular events the next
year after percutaneous coronary intervention

Таблица 2. Частота развития ССС в течение года 
после ЧКВ

Кандидаты на анализ                                                            Уровень 
влияния на ССС в течение                                             статистической 
года после ЧКВ                                                              значимости модели 
                                                                                                                (p)
Количество пораженных сосудов                                                               0,44

Количество пораженных сосудистых бассейнов                                   0,30

Количество стенозов в артериях, не подвергнутых ЧКВ                     0,22

Курение                                                                                                               0,16

Суммарная длина установленных стентов                                              0,54

Диаметр стентов                                                                                               0,50

Давление предилатации                                                                               0,57

Суммарное время дилатации                                                                      0,65

Количество установленных стентов                                                           0,08

Женский пол                                                                                                      0,03

Никорандил у женщин                                                                                   0,11

Никорандил у мужчин                                                                                    0,85

Прирост Вч-Тр через 24 ч после ЧКВ                                                         0,04

ИМ 4а типа                                                                                                      0,0123

ССС – сердечно-сосудистые события, Вч-Тр – высокочувствительный тропонин, 
ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство, ИМ – инфаркт миокарда

Table 3. Risk factors for cardiovascular events the next 
year after percutaneous coronary intervention 
(logistic regression analysis)

Таблица 3. Факторы, влияющие на развитие ССС 
в течение года после ЧКВ по результатам 
логистического регрессионного анализа

25

20

15

10

5

0
All patients

Все пациенты
(n=182)

Men
Мужчины

(n=121)

Women
Женщины

(n=61)

Figure 2. The incidence of type 4a myocardial infarction in
the study groups

Рисунок 2. Частота встречаемости инфаркта миокарда
4а типа в изучаемых группах

12%
(n=11)*

3%
(n=3)
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(n=5)

21%
(n=6)

Control Group / Группа контроля
Nicorandil Group / Группа Никорандила

*p<0.05 compared with the nicorandil group
*p<0,05 по сравнению с группой никорандила
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показателя в модель прогноза – 0,0304. У женщин
ОШ развития ССС в течение года после ЧКВ возрастают
в 2,5 раза при ДИ от 1,1 до 5,9. Логистический ре-
грессионный анализ с дифференциацией пациентов
по показателю пола установил тенденцию снижения
частоты развития ССС в течение года после ЧКВ и
приема никорандила в течение года после ЧКВ у жен-
щин. Уровень статистической значимости модели со-
ставил p=0,1, отношение рисков 2,7 (табл. 3).

Установлена статистически значимая связь перене-
сенного ИМ 4а типа с частотой развития ССС в течение
года после ЧКВ (p=0,0123). Таким образом, у паци-
ентов с перенесенным ИМ 4а типа ОШ развития ССС
возрастают в 5,8 раза при ДИ от 1,5426 до 21,6024
(табл. 3).

Также по результатам логистического регрессион-
ного анализа выявлена статистически значимая взаи-
мосвязь между уровнем прироста Вч-Тр через 24 ч
после ЧКВ и частотой развития ССС в течение года
после ЧКВ, с отрезным значением в 389,8 пг/мл,
AUC=0,641 (p=0,04; рис. 3).

При этом логистический регрессионный анализ с
дифференциацией пациентов по показателю пола
установил тенденцию снижения частоты развития ССС
в течение года после ЧКВ и приема никорандила в
течение года после ЧКВ у женщин. Уровень статисти-
ческой значимости модели составил p=0,1, отноше-
ние рисков 2,7 (табл. 3).

Обсуждение
Ишемическое повреждение миокарда, как и ИМ,

может возникать на определенных этапах манипуля-
ций, производимых на коронарных артериях во время
ЧКВ. Повышенные уровни Вч-Тр и КК-МВ могут быть
обусловлены ишемическим повреждением или нек-
розом миокарда вследствие диссекции и/или окклю-
зии коронарной артерии, феномена no-reflow или
slow-reflow,, и др. Очевидно, что ограничение риска
развития таких повреждений благоприятно для паци-
ента, доказана связь между пиковыми концентра-
циями Вч-Тр и прогнозом жизни больных ИБС [7].

На сегодняшний день существует внушительная до-
казательная база по применению никорандила в пе-
роральной и парентеральной формах у пациентов с
ОИМ с целью предупреждения реперфузионного по-
вреждения и снижения показателей летальности в ран-
ние и отдаленные сроки после перенесенного ОИМ
[8,9]. Также есть данные о снижении летальности после
назначения пероральной формы никорандила боль-
ным с ОИМ [10]. Опираясь на результаты этих работ,
мы предприняли попытку обеспечить эффект фарма-
кологического прекондиционирования препаратом
никорандил у больных стабильной ИБС перед плано-
вым ЧКВ.

Временные интервалы назначения препарата перед
ЧКВ были нами рассчитаны, исходя из параметров
фармакокинетики препарата и доказанного в экспе-
рименте времени наступления эффекта прекондицио-
нирования [11]. Препарат назначали в минимальной
суточной дозе (30 мг/сут) с целью повышения толе-
рантности к терапии, перед ЧКВ назначали макси-
мально допустимую разовую дозу – 20 мг за 2 ч до
процедуры, так как именно в этом временном интер-
вале достигается эффект фармакологического прекон-
диционирования. В дальнейшем в течение 28 дней
после ЧКВ никорандил назначали 30 мг/сут для под-
держания эффекта фармакологического преконди-
ционирования в послеоперационном периоде.

Результаты нашего исследования свидетельствуют
о тенденции уменьшения средних уровней Вч-Тр через
24 ч после ЧКВ у пациентов, принимавших никоран-
дил по предложенной схеме по сравнению с таковыми
у пациентов, принимавших стандартную антианги-
нальную терапию (364 пг/мл в группе никорандила
против 725 пг/мл в группе контроля, p=0,1).

Также в нашем исследовании было обнаружено,
что превышение ВГН Вч-Тр более, чем на 2000 единиц
статистически значимо чаще случалось в группе конт-
роля по сравнению с группой никорандила (10% про-
тив 1%, p=0,038). При анализе превышения ВГН на
1000 единиц установлено, что подобные явления
имели место в 3 раза чаще у пациентов из группы конт-
роля по сравнению с группой никорандила (16% про-
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Figure 3. ROC-curve of the growth of hs-troponin after
percutaneous coronary intervention and the 
incidence of cardiovascular events during the 
year after PCI

Рисунок 3. График ROC-кривой зависимости степени
прироста Вч-Тр после ЧКВ и частоты 
развития ССС в течение года после ЧКВ

hs-troponin – high sensitivity troponin, PCI – percutaneous coronary intervention
Вч-Тр – высокочувствительный тропонин, ССС – сердечно-сосудистые 
события, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство
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тив 5%, однако степень доказательности установлена
на уровне тенденции, p=0,07).

Анализ динамики КК-МВ выявил возможность ни-
корандила нивелировать ишемическое повреждение
миокарда при плановом ЧКВ. Так, медианный уровень
КК-МВ через 24 ч после ЧКВ в группе никорандила
составил 2,30 нг/мл против 2,05 нг/мл в группе конт-
роля, p=0,08. При этом средняя степень прироста 
КК-МВ в группе никорандила была также ниже по
сравнению с группой контроля (0,48 нг/мл против
1,05 нг/мл, p=0,06). Полученные данные соответ-
ствуют результатам других ранее опубликованных ис-
следований никорандила [8,12].

По результатам нашего исследования установлено,
что ИМ 4а типа встречался у 8% пациентов, при этом
у женщин чаще, чем у мужчин (12% против 6%). По-
лученные данные соответствуют исследованиям, в ко-
торых частота развития ИМ 4а типа варьирует от 5 до
30% [1,13]. Установленный нами факт снижения пер-
вичной конечной точки (развитие ИМ 4а) в 4 раза в
группе никорандила является непреложным доказа-
тельством эффекта фармакологического преконди-
ционирования этого препарата.

Существуют гендерные различия в оценке прогноза
заболевания после перенесенного ЧКВ. В ряде работ
продемонстрирован более высокий риск осложнений
ЧКВ у женщин по сравнению с мужчинами [14,15].
По результатам нашего исследования у женщин вдвое
чаще встречались превышения ВГН Вч-Тр (40% против
70%, p=0,048), также чаще развивался ИМ 4а типа
(21% против 3%, p<0,05). Ухудшению исходов у жен-
щин могут способствовать такие факторы, как мень-
ший диаметр сосудов, чем у мужчин, что повышает
сложность ЧКВ и риск повреждения сосудов, а также
активация эстрогеном системы свертывания и воспа-
ления [16,17].

Нами было продемонстрировано, что частота на-
ступления вторичной конечной точки (ССС в течение
года после ЧКВ) у женщин по сравнению с мужчинами
была выше как в группе контроля (36% против 13%),
так и в группе никорандила (17% против 12%). Уста-
новлена тенденция снижения частоты развития ССС в

течение года после ЧКВ и приема никорандила в тече-
ние года после ЧКВ у женщин. Нами установлено, что
никорандил способен нивелировать различия в исхо-
дах после ЧКВ между мужчинами и женщинами, и
этот эффект может быть обеспечен уникальным свой-
ством препарата корригировать дисфункцию микро-
циркуляции миокарда, столь значимой в становлении
ишемии миокарда у женщин [18].

Результаты нашего исследования демонстрируют
статистически значимое влияние ИМ 4а типа на по-
вышение риска развития ССС в течение года после
ЧКВ. Так, среди пациентов, имевших ССС в отдаленном
периоде после ЧКВ, ИМ 4а типа был зарегистрирован
в 19% случаев, в то время как пациенты без развития
ССС в отдаленном периоде после ЧКВ имели частоту
развития ИМ 4а типа в 4% случаев (p=0,024). Были
определены и другие факторы, способствующие раз-
витию ССС в течение года после ЧКВ: женский пол
(p=0,03), количество установленных стентов
(p=0,08). Этот факт подтверждается данными 
M. Zeitouni с соавт. [19], в котором установлено, что
ИМ 4а типа и повреждение миокарда связаны с по-
вышенной частотой сердечно-сосудистых событий в
последующие 30 дней и 1 год наблюдения после ЧКВ.

Заключение
Назначение никорандила (Кординик, компания

ПИК-ФАРМА) в пероральной форме за 2 суток до ЧКВ
в дозе 30 мг/сут, в день ЧКВ – за 2 ч до операции –
20 мг и 10 мг через 6-12 ч после ЧКВ, и, начиная с со
следующего дня после ЧКВ – в дозе 30 мг/сут в тече-
ние месяца – по данным нашего исследования сни-
жает риск интраоперационного ишемического по-
вреждения миокарда и риска развития ССС в течение
года после ЧКВ.

Конфликт интересов. Публикация статьи поддер-
жана компанией ПИК-ФАРМА, что никоим образом
не повлияло на собственное мнение авторов.
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