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ОТ РЕДАКТОРА

Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2007;№4 5

Ува жа е мые кол ле ги !
Перед Вами четвертый в 2007 году номер научно-

практического рецензируемого журнала для кардиоло-
гов и терапевтов «Рациональная Фармакотерапия в Кар-
диологии». 

Открывает номер статья Т.В. Лукмановой и соавт., по-
священная распространенности артериальной гипер-
тонии (АГ) среди населения республики Башкортостан.
Авторы обследовали 1648 человек, стандартизован-
ная по возрасту распространенность АГ составила
41,4%. 

Н.Ф. Пучиньян и соавт. изучили частоту атеротром-
ботических осложнений в зависимости от чувствитель-
ности тромбоцитов к ацетилсалициловой кислоте у боль-
ных стабильной стенокардией. Резистентность к ацетил-
салициловой кислоте выявлена у 24% больных. Ате-
ротромботические осложнения при наличии рези-
стентности к аспирину зарегистрированы у 66% боль-
ных, а при ее отсутствии – у 27%.

Эффективность эналаприла и дилтиазема у женщин
с АГ в период менопаузы сравнили В.М. Горбунов и кол-
леги. Авторы провели перекрестное рандомизиро-
ванное исследование и применили три метода изме-
рения артериального давления (АД). В результате вы-
явлены некоторые преимущества терапии эналаприлом.

Две статьи посвящены лечению больных хрониче-
ской сердечной недостаточностью, развившейся в ре-
зультате ишемической болезни сердца. А.Н. Закирова
и соавт. изучили влияние бета-адреноблокаторов кар-
ведилола и метопролола тартрата на ремоделирование
миокарда, иммуновоспалительные реакции и дис-
функцию эндотелия. Показано, что карведилол оказы-
вает более существенное противовоспалительное, ан-
тиоксидантное и эндотелийпротективное действие,
чем метопролола тартрат. И.В. Сергиенко и соавторы
оценили возможности терапии корректором метабо-
лизма милдронатом больных хронической сердеч-
ной недостаточностью. Терапия милдронатом оказала
положительное влияние на параметры центральной ге-
модинамики.

Влияние терапии амлодипином, фозиноприлом и
метопрололом на гемодинамичексие параметры у
больных АГ было предметом исследования А.Л. Хох-
лова и соавт. Препараты оказали различное влияние на
показатели суточного ритма АД и некоторые гемоди-
намические показатели.

В рубрике «Смежные проблемы кардиологии» Ю.А.
Васюк и А.В. Лебедев завершают дискуссию о коморбид-
ности инфаркта миокарда и тревожно-депрессивных рас-
стройств. Заключительная часть посвящена тревож-
ным расстройствам при инфаркте миокарда, влиянию
тревожно-депрессивных расстройств на качество жиз-
ни больных инфарктом. Также рассмотрены совре-
менные представления о терапии тревожных и депре-
ссивных расстройств у пациентов с ишемической болез-
нью сердца. Г.И. Назаренко и О.В. Андропова предста-
вляют алгоритмическую модель лабораторной диагно-
стики на примере дифференциальной диагностики
актуального для кардиолога и терапевта состояния – ги-
покалиемии. Х.Х. Шугушев и коллеги рассматривают не
менее актуальный вопрос – влияние бронходилатато-
ров на показатели вариабельности сердечного ритма и
частоту аритмий у больных хронической обструктивной
болезнью легких. В.В. Куликов и соавт. исследовали по-
казатели центральной гемодинамики у больных хрони-
ческими диффузными заболеваниями печени.

В рубрике «Точка зрения» представлена статья И.В.
Жирова и Е.В. Маличенко, в которой проанализирова-
ны результаты большого числа исследований послед-
них лет, посвященных роли ингибиторов ангиотензин-
превращающего фермента рамиприла после перене-
сенного инфаркта миокарда. 

Б.А. Татарский в рубрике «Актуальные вопросы
клинической фармакологии» подробно рассматри-
вает тактику купирования пароксизмов фибрилляции
предсердий. 

В этом номере журнала публикуются Рекомендации
Европейского общества кардиологов и Европейской ас-
социации по изучению диабета по лечению сахарно-
го диабета, преддиабета и сердечно-сосудистых забо-
леваний. Комментарии к Рекомендациям написал экс-
перт в этой области, профессор Ан.А. Александров. Тес-
но перекликается с тематикой Рекомендаций матери-
ал по результатам исследования ADVANCE, подготов-
ленный С.Р. Гиляревским. 

С.Ю. Марцевич представляет Новости Европей-
ского конгресса кардиологов, прошедшего в 1-5 сен-
тября 2007 г. в Вене. 

В заключение хотел бы обратить внимание читате-
лей на новую рубрику, посвященную практическим на-
выкам, в которой мы планируем в доступной форме
освещать вопросы профессиональных навыков кардио-
логов. Как написать статью, сделать перевод, подгото-
вить выступление. Надеемся, что эта рубрика будет ин-
тересна читателям. Первая публикация в ней посвяще-
на правилам публичного выступления и подготовлена
И.В. Поморцевой.

С ува же ни ем,

Глав ный ре дак тор
Ака де мик РАМН, про фес сор Р.Г. Ога нов
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Распространенность артериальной гипертонии и частота ассоциированных клинических состояний и поражения органов-мише-
ней в республике Башкортостан
Т.В. Лукманова, И.М. Карамова, Н.Х. Шарафутдинова 
Башкирский государственный медицинский университет Росздрава, Республиканский кардиологический диспансер, Уфа

Цель. Оценить распространенность артериальной гипертонии (АГ) среди населения Республики Башкортостан (РБ), а также распространен-
ность поражения органов-мишеней и ассоциированных клинических состояний среди больных АГ. 
Материал и методы. Обследовано 1648 человек из 10 районов РБ. Использовались стандартные анкеты, состоящие из нескольких блоков
- социально-демографические характеристики, состояние здоровья, кардиологический опросник ВОЗ, здоровье женщин.
Результаты. Определена распространенность АГ как в целом по региону, так и по районам, в городской и сельской местности, у мужчин и
женщин, а также распространенность сопутствующих заболеваний. Полученные данные свидетельствуют о высокой частоте инфаркта мио-
карда и мозговых инсультов в анамнезе больных АГ. Наблюдаются различия по полу в распространенности поражения органов-мишеней и
ассоциированных клинических состояний. 
Заключение. Полученные данные способствуют совершенствованию первичной и вторичной профилактики АГ с учетом основных факто-
ров риска.
Ключевые слова: артериальная гипертония, эпидемиология, Республика Башкортостан.
РФК 2007;4:6-10

Prevalence of arterial hypertension, associated diseases and end-organ damages in Republic of Bashkortostan 
T.V. Lukmanova, I.M. Karamova, N.H. Sharafutdinova
Bashkortostan State Medical University of Roszdrav. Republic Cardiological Out-patient Clinic, Ufa

Aim. To estimate arterial hypertension (AH) prevalence among population of Republic of Bashkortostan (RB), prevalence of end-organ damages and
the associated clinical conditions in hypertensive patients. 
Material and methods. 1648 people from 10 regions of RB were examined. Standard questionnaires were used - socially-demographic, health con-
dition, WHO cardiologic questionnaire, women’s health.
Results. The urban and rural AH prevalence, AH prevalence in men and women, as well as AH comorbidities prevalence is studied. There is a high fre-
quency of myocardial infarction and cerebral strokes in AH patients. Prevalence of end-organ damage and the associate clinical conditions is various
in men and in women. 
Сonclusion. Available data will help to develop primary and secondary AH prevention taking into account risk factors.
Keywords: arterial hypertension, epidemiology, Republic of Bashkortostan
Rational Pharmacother. Cardiol. 2007;4:6-10

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИИ 
И ЧАСТОТА АССОЦИИРОВАННЫХ КЛИНИЧЕСКИХ 
СОСТОЯНИЙ И ПОРАЖЕНИЯ ОРГАНОВ-МИШЕНЕЙ 
В РЕСПУБЛИКЕ БАШКОРТОСТАН
Т.В. Лукманова, И.М. Карамова, Н.Х. Шарафутдинова 
Башкирский государственный медицинский университет Росздрава, 
Республиканский кардиологический диспансер, Уфа

Артериальная гипертония (АГ) является предметом
пристального внимания, так как ее роль в развитии сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) и смертности от
них не вызывает сомнений [5, 8]. В 2004 г. распростра-
ненность АГ среди населения России составила у муж-
чин 39,3%, у женщин – 41,1%. Наиболее часто АГ ре-
гистрируется на Урале, в Сибири и на Дальнем Восто-
ке [4, 6]. До последнего времени отсутствовали данные
об эпидемиологии АГ по Республике Башкортостан. 

Целью настоящего исследования, проведенного в
рамках региональной целевой программы “Профилак-
тика и лечение артериальной гипертонии в Республи-
ке Башкортостан на 2003-2008 гг.”, было изучение рас-
пространенности АГ среди населения республики, а так-
же изучение распространенности поражения орга-

нов-мишеней и ассоциированных клинических со-
стояний среди больных АГ.

Материал и методы
Обследовали репрезентативную выборку населения

в 10 районах Республики Башкортостан (городах и сель-
ских районах). Всего обследовано 1000 домохозяйств,
общее число отобранных для обследования лиц – око-
ло 2000 человек. Отклик составил 82,4%, или 1648 че-
ловек, в том числе в городах Салават – 138, Белорецк
– 158, Уфа (2 участка) – 384, Стерлитамак – 180 че-
ловека, в районах Баймакском – 106, Шаранском – 170,
Нуримановском – 185, Дюртюлинском – 148, Белебе-
евском – 179 человек. Средний возраст обследован-
ных лиц составил 45,7±13,4 года. 

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ СЕРДЕЧНО-
СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ

rfk_4(11)-1.qxd:RFK_4(11)  11/2/07  10:51 AM  Page 6



Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2007;№4 7

Артериальная гипертония в республике Башкортостан

Опрос проводили по стандартным анкетам, со-
стоящим из нескольких блоков - социально-демогра-
фические характеристики, состояние здоровья, кардио-
логический опросник ВОЗ, здоровье женщин [3]. Ис-
следование проводили медицинские работники путем
опроса по кардиологической карте. 

Полученные в работе результаты сравнивали с дан-
ными мониторинга в Российской Федерации 2004 г [4].
Оценку проводили на всей представительной выбор-
ке, стандартизированной по возрасту к европейскому
населению (Европейский стандарт). Статистический ана-
лиз данных осуществляли по общепринятой методике.
Вычисляли для параметрических переменных средние
значения (М), стандартные ошибки (m). Достоверность
оценивалась по t – критерию Стьюдента для независи-
мых выборок. 

Результаты и обсуждение
Проанализированы результаты обследования насе-

ления старше 19 лет: мужчин 36,7%, женщин – 63,3%.
В выборке участвовали 52,2% городских и 47,8%
сельских жителей. В результате анализа социально-де-
мографических показателей была получена исходная
характеристика обследованных. На момент обследова-
ния 51,7% работали или имели другое занятие, прино-
сящее доход, 13,7% были пенсионерами, 1,5% обуча-
лись в вузах и других учебных заведениях. Из числа ра-
ботающих занятые преимущественно умственным тру-
дом составили 44,2%, занятые преимущественно фи-
зическим трудом – 41,3%, прочие – 14,5%. Высшее об-
разование имели 17,4 % опрошенных лиц, из них муж-
чин - 16,9%, женщин – 17,7%; среднее образование
имели 63% (мужчин – 63,6%, женщин – 62,7%); об-
разование ниже среднего – 6,5% (мужчин – 6,4%, жен-

щин – 6,5%); незаконченное высшее – 11,2%. Инва-
лидность имели 9,1% (150 человек) опрошенных лиц,
из которых 30% имели инвалидность по поводу АГ, 26%
по поводу ИБС, 13,3% – по церебро-васкулярным
(ЦВЗ) и 30,7% по другим заболеваниям. 

Стандартизованный показатель распространенно-
сти АГ в среднем по Республике Башкортостан составил
41,4±1,2%. Наиболее высокий показатель распростра-
ненности АГ отмечен в г. Уфа, где почти половина на-
селения (45,9%) имеет повышенный уровень артери-
ального давления: среди мужчин распространенность
АГ составила 48,6%, среди женщин - 44,0%. Низкая
распространенность АГ (22,7%) отмечалась в Баймак-
ском районе: среди мужчин – 28,9%, среди женщин
– 16,2% (рис.1).

Среди мужского населения республики частота АГ
несколько ниже, чем у женщин (39,3±2,0 и 42,0±1,5%,
соответственно), что совпадает с данными по России [6].
Мы отмечали отчетливое увеличение распространен-
ности АГ среди лиц обоего пола в возрасте (от 9,1% до
100%) (табл. 1).

Проведенный анализ показал, что в эпидемиологии
АГ среди городского и сельского населения имеются не-
которые особенности. В сельской местности распростра-
ненность АГ несколько ниже, чем в городе (36,6±1,7%
и 41,4±1,7%, соответственно). Это совпадает с данны-
ми исследований, проведенных в некоторых регионах
нашей страны [4,6]. Следует отметить, что в настоящее
время распространенность АГ среди мужчин, прожи-
вающих в городе, выше, чем среди живущих на селе
(42,9±2,9 и 30,2±2,6%, соответственно). Среди жен-
щин, проживающих в городской местности, распростра-
ненность АГ была такой же, как в сельской (40,3±2,0
и 41,1±2,3%, соответственно). 
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Рис. 1. Стандартизированная по возрасту распространенность артериальной гипертонии среди населения в

Республике Башкортостан по городам (районам)
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Прогноз относительно жизни больного АГ зависит,
в первую очередь, от вовлеченности в патологический
процесс органов-мишеней и выраженности их морфо-
функциональных изменений [1,7,8]. На рис. 2 представ-
лены распространенность поражения органов-мишеней,
влияющих на прогноз больных АГ и учитывающихся при
оценке общего сердечно-сосудистого риска.

Гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ) – наиболее
характерный признак гипертензивного поражения
сердца. Распространенность ГЛЖ среди больных АГ со-
ставила 33,9±3,0%, что ниже, чем в общей популяции
РФ (41,0%). Среди женщин распространенность ГЛЖ
на 6,8% выше, чем у мужчин (35,3±3,1 и 28,5±2,9%,
соответственно). В возрастной группе от 19 до 24 лет
ГЛЖ имеют только женщины (16,7%). С возрастом ча-
стота развития ГЛЖ увеличивалась как у мужчин, так и
у женщин, оставаясь выше среди женщин, и к возра-
сту 65-74 года составляет 70,6% у мужчин и 75,6% у
женщин. Увеличение числа больных с ГЛЖ в старших
возрастных группах значительно повышает вероят-
ность тяжелых осложнений и позволяет отнести этих
больных к группе высокого риска (рис. 3).

Распространенность гипертонической ретинопатии
среди больных АГ составила 22,5±2,7% (19,7±2,6%
у мужчин и 24,1±2,8% у женщин). Значительные
различия этого показателя среди мужчин и женщин на-
блюдались в следующих возрастных группах: от 15 до
24 лет (0% и 16,7%), от 35 до 44 (27,5% и 11,8%,
р<0,05) и старше 75 лет (33,3% и 60,6%, соответствен-
но) (рис.4). Сочетание ГЛЖ и гипертонической ретино-
патии наблюдалось в 26,7% случаев.

В таблицах 2 и 3 представлены данные о распростра-

Группа Показатель Возрастные границы (лет)

15-24 25-34 35-44 45-54 55-64 65-74 > 75

Мужчины (n=605) n (%) 5 (10,4±4,4) 11 (11,5±3,3) 40 (29,6±3,9) 81(45,8±3,7) 77 (64,2±4,4) 17 (85,0±8,0) 9 (100)

Женщины (n=1043) n (%) 6 (8,2±3,2) 19 (12,3±2,7) 68 (32,4±3,2) 161 (50,2±2,8) 140 (66,4±3,3) 41 (100) 33 (100)

Всего (n=1648) n (%) 11 (9,1±2,6) 30 (12,0±2,1) 108 (31,3±2,5) 242 (48,6±2,2) 217 (65,6±2,6) 58 (95,1±2,8) 42 (100)

n – число больных АГ, % - доля больных АГ (M±m)

Таблица 1. Распространенность артериальной гипертонии в зависимости от пола и возраста

Гипертрофия левого желудочка
Гипертоническая ретинопатия
Нет поражений органов-мишеней

33.9 %

22.5 %

43.6 %

Рис. 2. Распространенность поражения органов-мише-

ней среди больных артериальной гипертонией.
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больных артериальной гипертонией.
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ненности среди больных АГ  ассоциированных клини-
ческих состояний (АКС), влияющих на прогноз и учи-
тывающихся при оценке общего сердечно-сосудисто-
го риска. Распространенность ЦВЗ среди больных АГ со-
ставила 11,4±2,1%. Следует отметить, что у женщин
распространенность ЦВЗ была на 3,6 % выше, чем у
мужчин (12,6±2.1% и 9,0±1.8%, соответственно).
Наши данные отличаются от общероссийских, сог-
ласно которым распространенность ЦВЗ среди мужчин
и женщин практически одинакова (14,6% и 14,3%, соо-
тветственно). До 35 лет среди больных АГ ЦВЗ не на-
блюдались. С возрастом их частота увеличивалась в каж-
дом последующем десятилетии жизни у лиц обоего
пола, оставаясь во всех возрастных группах выше у жен-
щин.

Распространенность ИБС среди больных АГ в целом
по выборке составила 18,2±2,5%. Частота ИБС  выше
среди мужчин (23,1% против 15,7% у женщин,
p<0,001), что соответствует данным по РФ в целом
(22,3% и 17,6%, соответственно). И среди мужчин, и
среди женщин, страдающих АГ, отмечается отчетливое
увеличение распространенности ИБС с возрастом. Об-
ращает на себя внимание высокая распространен-
ность ИБС среди мужчин по сравнению с женщинами:
12,5% и 2,9% – в возрасте 35-44 года, 12,3% и 9,9%

– в возрасте 45-54 года, 46,8 и 27,9% – в возрасте 55-
64 года (р<0,01). Исключение составляет возрастная
группа 65-74 года, где распространенность ИБС сре-
ди мужчин и женщин практически одинакова и соста-
вляет 58,8 и 58,5% (см. табл. 2).

Распространенность болезней почек у больных АГ
составила 10,6±2,0%. Болезни почек в три раза чаще
встречались у женщин (13,6±2,2%), чем у мужчин
(4,6±1,4%; p<0,001). У мужчин в возрасте до 35 лет
болезни почек не выявлялись. Среди лиц в возрасте от
65 до 74 лет болезни почек встречаются на 25,8% чаще
у женщин (31,7%) , чем у мужчин (5,9%; p<0,01) (табл.
2 и 3).

Распространенность сахарного диабета (СД) у боль-
ных АГ составила 4,8±1,4%. Среди мужчин частота СД
оказалась в 2,5 раза выше, чем среди женщин
(3,5±1,4% и 1,4±1,3%, соответственно). Следует
отметить, что распространенность заболеваний пери-
ферических сосудов составила 8,2±1,8%, (у мужчин
– 4,8±1,4%, у женщин – 9,8±1.9%, р<0,05). Данный
показатель у мужчин Республики Башкортостан оказа-
лся ниже, чем по всей Российской Федерации, где рас-
пространенность среди мужчин и женщин составила
10,7 и 9,7%, соответственно. При этом рост заболева-
ний периферических сосудов четко связан с возрастом

Ассоциированные клинические состояния

ЦВЗ ИБС Болезни ХПН Сахарный Заболевания 

почек диабет периферических 

артерий

Возраст (годы) n n % n % n % n % n % n %

Мужчины

15-24 5 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0

25-34 11 0 0,0 1 9,1 0 0,0* 0 0,0 0 0,0 0 0,0

35-44 40 1 2,5 5 12,5 2 5,0 0 0,0 0 0,0 1 2,5

45-54 81 7 8,6 10 12,3 7 8,6 1 1,2 5 6,2 4 4,9**

55-64 77 14 18,2 36 46,8** 6 7,8 0 0,0* 4 5,2* 10 13,0

65-74 17 4 23,5* 10 58,8 1 5,9** 0 0,0 1 5,9* 3 17,6

> 75 9 4 44,4 9 100,0** 1 11,1 0 0,0 2 22,2 0 0,0**

Женщины 

15-24 6 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0

25-34 19 0 0,0 0 0,0 4 21,1 0 0,0 0 0,0 1 5,3

35-44 68 4 5,9 2 2,9 9 13,2 0 0,0 1 1,5 4 5,9

45-54 161 18 11,2 16 9,9 17 10,6 2 1,2 8 5,0 25 15,5

55-64 140 27 19,3 39 27,9 16 11,4 4 2,9 18 12,9 17 12,1

65-74 41 22 53,7 24 58,5 13 31,7 3 7,3 11 26,8 10 24,4

> 75 33 13 39,4 27 81,8 7 21,2 1 3,0 1 3,0 7 21,2

* р<0,05; ** р<0,01; *** р<0,001 – между мужчинами и женщинами

Таблица 2. Распространенность ассоциированных клинических  состояний среди больных АГ 
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(от 2,5 до 17 % у мужчин и от 5,3 до 21,2% у женщин).
Начиная с 55-летнего возраста частота этого заболева-
ния достигает наибольшей величины как среди муж-
чин (13,0-17,6%), так и среди женщин (12,1-24,4%),
страдающих АГ.

Заключение
Приведены результаты первого этапа мониторинга

эпидемиологической ситуации, связанной с АГ в Рес-
публике Башкортостан. Полученные данные позво-
ляют получить представление о распространенности АГ
как в целом по региону, так и по районам, в городской
и сельской местности, у мужчин и женщин, а также рас-
пространенности сопутствующих заболеваний. Выяв-
лена высокая частота инфаркта миокарда и мозговых
инсультов в анамнезе больных с АГ. По распространен-
ности поражения органов-мишеней и ассоциирован-
ных клинических состояний наблюдаются половые
различия. Среди  женщин, страдающих АГ, распростра-
ненность таких состояний, как ГЛЖ, ретинопатия, бо-
лезни почек, ЦВЗ, хроническая почечная недостаточ-
ность и заболевания сосудов выше, чем у мужчин. Сре-
ди мужчин чаще, чем у женщин, встречаются ИБС и са-
харный диабет. Поставляемые мониторингом материа-

лы позволяют осуществлять анализ ситуации по АГ в Рес-
публике Башкортостан, разработать мероприятия  по со-
вершенствованию первичной и вторичной профилак-
тики АГ с учетом основных факторов риска.
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Ассоциированные клинические состояния

ЦВЗ ИБС Болезни ХПН Сахарный Заболевания 

почек диабет периферических 

артерий

Группа n % n % n % n % n % n %

Мужчины (n=240) 30 9,0±1,8 71 23,1±2,7* 17 4,6±1,4** 1 0,2±0,3 12 3,5±1,4 18 4,8±1,4*

Женщины (n=468) 84 12,6±2,1 108 15,7±2,3 66 13,6±2,2 9 5,5±0,8 39 1,4±1,3 64 9,8±1,9

Всего (n=708) 114 11,4±2,1 179 18,2±2,5 83 10,6±2,0 10 1,1±0,7 51 4,8±1,4 82 4,8±1,4

* p<0,05; ** p<0,001 – между мужчинами и женщинами

Таблица 3. Стандартизованная по возрасту распространенность ассоциированных клинических  состояний 

среди больных АГ 
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Резистентность к ацетилсалициловой кислоте и частота развития тромботических событий у больных стабильной стенокардией
Н.Ф. Пучиньян, Н.В. Фурман, П.Я. Довгалевский
Саратовский научно-исследовательский институт кардиологии Росздрава

Цель. Оценить частоту атеротромботических осложнений в зависимости от чувствительности тромбоцитов к ацетилсалициловой кислоте (АСК)
у больных стабильной стенокардией.
Методы исследования. 96 больных стенокардией напряжения II-III функционального класса получали в составе комплексной терапии АСК
в дозе 125 мг/сут с целью профилактики атеротромботических осложнений. Способность тромбоцитов к агрегации оценивали с помощью
лазерного агрегометра. Резистентность к АСК констатировали, если на фоне приема АСК суммирующий индекс агрегации тромбоцитов (при
стимуляции 5 мкмоль/л АДФ) сохранялся на уровне 50-70%. Атеротромботические осложнения (сердечно-сосудистая смерть, инфаркт мио-
карда, нестабильная стенокардия, инсульт) регистрировали в течение 24-36 мес.
Результаты. Резистентность к АСК выявлена у 24% больных. Атеротромботические осложнения при резистентности к АСК зарегистрирова-
ны у 66% больных (у 14 из 21 больного отмечен инфаркт миокарда или нестабильная стенокардия), а при чувствительности к АСК у 27%
(у 19 из 70 больных отмечен инфаркт или нестабильная стенокардия). Резистентность к АСК была также связана с большей частотой тром-
боза установленных стентов или аорто-коронарных шунтов.
Заключение. Недостаточное ингибирование АСК агрегации тромбоцитов у больных стабильной стенокардией ассоциируется с увеличени-
ем в 2,45 раза риска атеротромботических осложнений и более высокой частотой тромбоза аорто-коронарных шунтов или стентов.
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, ацетилсалициловая кислота, антиагрегантная терапия, резистентность, функциональная ак-
тивность тромбоцитов.
РФК 2007;4:11-14

Resistance to acetylsalicylic acid and prevalence of thrombosis in patients with stable angina
N.F. Putchinyan, N.V. Furman, P.Ya. Dovgalevskyi
Saratov research institute of cardiology of Roszdrav

Aim. To estimate the prevalence of atherothrombotic complications depending on platelet sensitivity to acetylsalicylic acids (ASA) in patients with stab-
le angina.
Material and methods. 96 patients with stable angina of II-III functional classes received basic therapy included ASA (125 mg daily) to prevent at-
herothrombotic complications. Platelet ability to aggregation was assessed with laser aggregometer. Resistance to ASA was determined, if cumulati-
ve index of platelet aggregation (after stimulation with ADF, 5 µmol\l) remain on the level of 50-70% in spite of ASA. Atherothrombotic complica-
tions (cardiovascular death, myocardial infarction, unstable angina, cerebral stroke) were registered during 24-36 months.
Results. Resistance to ASA was detected in 24% of patients. Atherothrombotic complications were registered in 66% of patients with ASA resistan-
ce (myocardial infarction or unstable angina were observed in 14 patients of 21 ones) and in 27% of patients with sensitivity to ASA (myocardial in-
farction or unstable angina were observed in 19 of 70 ones). Besides, resistance to ASA was associated with high rate of thrombosis of installed stents
or coronary artery bypasses.
Conclusion. In patients with unstable angina insufficient inhibition of platelet aggregation with ASA is associated with 2, 45 times increase in risk of
atherothrombotic complications and higher rate of thrombosis of installed stents or coronary artery bypasses.
Key words: ischemic heart disease, acetylsalicylic acid, antiplatelet therapy, resistance, platelet functional activity.
Rational Pharmacother. Card. 2007;4:11-14

РЕЗИСТЕНТНОСТЬ К АЦЕТИЛСАЛИЦИЛОВОЙ КИСЛОТЕ 
И ЧАСТОТА РАЗВИТИЯ ТРОМБОТИЧЕСКИХ СОБЫТИЙ 
У БОЛЬНЫХ СТАБИЛЬНОЙ СТЕНОКАРДИЕЙ
Н.Ф. Пучиньян, Н.В. Фурман, П.Я. Довгалевский
Саратовский научно-исследовательский институт кардиологии Росздрава

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) – главная при-
чина смертности в современном мире. Смертность боль-
ных ИБС составляет около 2% в год, еще у 2-3%
больных ежегодно возникает нефатальный инфаркт
миокарда [1]. В основе возникновения наиболее зна-
чимых и серьезных осложнений ИБС (коронарная
смерть, инфаркт миокарда, эпизоды нестабильной
стенокардии) лежит процесс атеротромбоза, характе-
ризующийся внезапным повреждением атеросклеро-
тической бляшки, ведущим к активации тромбоцитов
и образованию внутрисосудистого тромба [2].

Ацетилсалициловая кислота (АСК) – один из наи-
более широко используемых антиагрегантных препа-
ратов, предупреждающих развитие повторного инфарк-

та миокарда (ИМ), инсульта, внезапной коронарной
смерти у больных ИБС [3]. Однако у ряда пациентов те-
рапия АСК оказывается неэффективной. Развитие по-
вторных тромботических осложнений на фоне терапии 
АСК – резистентность к АСК – независимый предиктор
высокого коронарного риска. Имеются разноречивые
сведения о распространении резистентности к АСК, ко-
торая, по некоторым данным, составляет от 5 до 48%
[4-7].

В литературе обсуждается ряд возможных причин
этого явления: низкая приверженность лечению, осо-
бенности функционального состояния тромбоцитов, ге-
нетически обусловленная изменчивость рецепторов
тромбоцитов и др. [8-17]. Для определения вероятно-

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

rfk_4(11)-1.qxd:RFK_4(11)  11/2/07  10:51 AM  Page 11



12 Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2007;№4

Резистентность к ацетилсалициловой кислоте

сти повторных тромботических осложнений, обуслов-
ленных резистентностью к АСК, предложено использо-
вать различные методики, основанные на определении
функциональной активности тромбоцитов [4-6, 8].

Несмотря на полученные результаты, признается не-
обходимость продолжения исследований, включающих
достаточное количество обследуемых, для оценки рас-
пространенности резистентности к АСК в популяции и
решения вопроса о прогностической значимости это-
го явления, выявления механизмов, лежащих в осно-
ве его развития [7].

Цель исследования: оценить частоту выявляемой на
основе лабораторной диагностики резистентности к АСК
и повторных тромботических событий у больных ста-
бильной стенокардией.

Материал и методы
Под наблюдением находилось 96 пациентов – 18

женщин (19%) и 78 мужчин (81%) с документально
подтвержденной ИБС, стенокардией напряжения II-III
функционального класса по Канадской классификации;
у 46 больных (48%) в анамнезе был ИМ. Средний воз-
раст обследованных составил 51±9 лет. 

Критерии включения в исследование: стенокар-
дия напряжения II-III ФК; положительные результаты
пробы с физической нагрузкой (тредмил-тест), значи-
мое поражение коронарных артерий (стеноз ≥ 50%
ствола левой коронарной артерии и/или стеноз ≥70%
другой локализации), выявленное при коронароангио-
графии, перенесенный ИМ или ранее проведенная  ре-
васкуляризация миокарда и прием АСК в дозе от 75 до
125 мг/сут в течение не менее 7 сут.

Критерии исключения: прием тиенопиридинов
(клопидогреля, тиклопидина) или нестероидных про-
тивовоспалительных препаратов, антикоагулянтная
терапия нефракционированными или низкомолекуляр-
ными гепаринами в последние 24 ч, большие и малые
хирургические вмешательства в течение предшество-
вавшей 1 нед, злокачественные парапротеинемии,
семейные или индивидуальные случаи нарушения
свертываемости крови, содержание тромбоцитов
≤150•103/мкл или ≥450•103/мкл, миелопролифера-
тивные заболевания или случаи гепарининдуцирован-
ной тромбоцитопении. Период наблюдения составил
24-36 мес (в среднем 28±5 мес).

В качестве анализируемых конечных точек были вы-
браны случаи повторных тромботических событий: сер-
дечно-сосудистая смерть, ИМ, эпизоды нестабиль-
ной стенокардии (НС), мозговой инсульт (МИ).

Приверженность лечению (compliance) определя-
ли путем расспроса пациентов о режиме приема реко-
мендованных препаратов (в том числе и АСК). Из ис-
следования исключались больные, не придерживавшие-
ся назначенной терапии, прекращавшие прием АСК бо-

лее чем на 1 мес в году, перешедшие на прием других
антитромбоцитарных препаратов (всего исключено
из анализа 5 человек).

У всех пациентов, включенных в исследование,
брали образцы крови для изучения функциональной
активности тромбоцитов. Последний прием АСК был
в интервале 24-1 ч перед взятием крови. Образцы кро-
ви при комнатной температуре обрабатывали в тече-
ние 1 ч после забора. Определение степени агрегацион-
ной активности тромбоцитов производилось на лазер-
ном агрегометре «Биола» (Россия). Агрегация тромбо-
цитов определялась оптическим способом (по изме-
нению пропускающей способности при добавлении аго-
нистов агрегации). В качестве агониста использовалась
АДФ динатриевая соль (ММ= 471,2) 5,0 мкмоль/л.

Наличие резистентности к АСК констатировали в слу-
чае сохранения на фоне приема АСК суммирующего ин-
декса агрегации тромбоцитов (при стимуляции АДФ в
концентрации 5 мкмоль/л) на уровне 50-70%.

Кроме агрегационных свойств тромбоцитов, опре-
делялись протромбиновый индекс, активированное ча-
стичное тромбиновое время (АЧТВ), уровень фибри-
ногена и активность антитромбина III, проводился об-
щий анализ крови. 

Статистический анализ данных проводили с исполь-
зованием пакета Microsoft Excel. Для оценки различий
частот в двух независимых группах обследуемых исполь-
зовали точный критерий Фишера (двусторонний тест).
Результаты представлены в виде среднего значения ±
стандартное отклонение (M±σ). Уровень значимости
p принимался не более 5%. 

Результаты
Частота резистентности к АСК в данной выборке па-

циентов составила 24% (73 человека были чувствитель-
ны к АСК, у 24 выявлена резистентность).

Таким образом, все пациенты были разделены на 2
группы в соответствии с показателями индуцированной
агрегации тромбоцитов: 1-я группа (23 человека – 19
мужчин и 4 женщины) с резистентностью к АСК (сум-
марный индекс агрегации ≥50%), 2-я группа (73 че-
ловека – 59 мужчин и 14 женщин) – с сохраненной чув-
ствительностью к АСК (суммарный индекс агрегации
< 50%). Из-за низкой приверженности лечению из ко-
нечного анализа были исключены 2 пациента (мужчи-
на и женщина) из 1-й группы и 3 (мужчина и две жен-
щины) из 2-й группы. Общая характеристика больных,
включенных в анализ, представлена в табл. 1.

По клинической картине заболевания, наличию
факторов риска, тяжести поражения коронарных арте-
рий, показателей биохимического и общего анализа
крови, содержанию фибриногена и активности анти-
тромбина III,  проводимой терапии (бета-блокаторы,
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ста-
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тины) группы были сопоставимы (табл. 2).
Средняя величина индекса индуцированной агре-

гации тромбоцитов в 1-й группе  составила 60%, во 
2-й – 27% (р<0,05) (табл. 3).

При анализе агрегатограмм удалось установить, что
у пациентов с резистентностью к АСК сохраняется спо-
собность к полной необратимой агрегации тромбоци-
тов в присутствии агонистов агрегации. В то же время

при эффективности АСК наблюдалась неполная или
даже обратимая агрегация тромбоцитов (см. 
табл. 3).

Частота тромботических событий (ИМ или НС) за пе-
риод наблюдения составила в 1-й группе 66,7% (из 21
человека у 14; у 6 ИМ, у 8 НС) (табл. 4). Из 10 паци-
ентов данной группы, подвергшихся оперативному ле-
чению (аорто-коронарному шунтированию, коронарно-
му стентированию) по поводу гемодинамически зна-
чимого поражения коронарных сосудов, 2 пациента в
течение 12 мес обратились в клинику по поводу ухуд-
шения качества жизни; при проведении повторной ко-
ронароангиографии был выявлен тромбоз шунтов и
установленных стентов.

Во 2-й группе  11 больных перенесли ИМ и у 8 были
отмечены эпизоды НС (частота тромботических собы-
тий – 27%, или 19 из 70 человек). Ретромбоз в тече-
ние 12 мес после оперативного лечения был выявлен
у 2 из 25 пациентов (см. табл. 4).

Обсуждение
Наличие резистентности к АСК, определенной по

данным лабораторных тестов (в нашем случае – уров-
ню агрегации тромбоцитов в присутствии агониста
АДФ) у пациентов со стабильной стенокардией напря-
жения, по-видимому, является независимым предик-
тором развития повторных тромботических событий,
что согласуется с данными литературы [4-8].

Использование нами в качестве агониста дина-
триевой соли АДФ в конечной концентрации 5,0
мкмоль/л было основано на рекомендациях Британ-
ской рабочей группы по гемостазу и тромбозам [18].
В ранее проведенных исследованиях предлагается
использование различных индукторов агрегации (АДФ,

Показатель 1-я группа 2-я группа 
(n=21) (n=70)

Возраст, лет 52,3±9 50±10

Число мужчин/женщин, n 18/3 58/12

Курение, n 6 26

Сахарный диабет, n 1 6

ИМ, мозговой инсульт в анамнезе, n 6 38

Поражение коронарных артерий 14 42
– 1 сосуда 3 17
– 2 сосудов 5 7
– 3 сосудов 6 18
– гемодинамически значимое 10 25

Лабораторные показатели

Тромбоциты, тыс/мкл 276±94 257±77

Глюкоза крови, ммоль/л 4,9±0,74 4,7±0,64

Общий холестерин, мг% 179±33 196±34

Триглицериды, мг% 102±17 100±22

Креатинин, мг% 0,78±0,06 0,76±0,05

Протромбиновый индекс, % 98,5±12,1 97,9±7,9

Активированное частичное
тромбопластиновое время, с 28,4±5,3 30±7,3

Фибриноген, г/л 3,13±0,82 3,47±0,77

Активность антитромбина III, % 100±6,4 100±4,2

Проводимая терапия

Статины 9 (42,85%) 30 (42,85%)

β-блокаторы 20 (95,2%) 64 (91,4%)

Ингибиторы АПФ 10 (47,6%) 34 (48,6%)

Таблица 2. Клиническая характеристика обследуемых

пациентов по группам (n=91)

Показатель 1-я группа 2-я группа p

Спонтанная агрегация, % 0,4±0,3 0,7±0,8 н/д

Агрегация, индуцированная 
АДФ в концентрации
5 мкмоль/л , % 60±11 27±12 <0,05

Тип агрегации
обратимая – +
необратимая + –

Таблица 3. Показатели функциональной активности

тромбоцитов в исследуемых группах

Событие 1-я группа 2-я группа p

Повторный инфаркт миокарда 6 (29%) 11 (16%) 0,156

Нестабильная стенокардия 8 (38%) 8 (11%) 0,009

Тромбоз установленных 

стентов/шунтов 2 (20%) 2 (8%) 0,226

Таблица 4. Частота тромботических событий за период

наблюдения среди обследованных больных

Показатель

Возраст, лет (M±σ) 50,5±9

Число мужчин/женщин, n 76/15

Курение, n (%) 32 (35,2)

Ожирение, n (%) 10 (11)

Сахарный диабет, n (%) 7 (7,7)

Инфаркт миокарда 

в анамнезе, n (%) 46 (51)

Таблица 1. Общая характеристика больных,

включенных в анализ (n=91)
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адреналин, коллаген, арахидоновая кислота и т.д.) в раз-
ных концентрациях [7]. В частности, довольно аргумен-
тированно указывается [19], что показатели АДФ-ин-
дуцированной агрегации могут быть более специ-
фичными для контроля антиагрегантного эффекта
препаратов группы тиенопиридинов (клопидогрель).
Как известно, клопидогрель проявляет антиагрегатный
эффект, блокируя тромбоцитарные рецепторы к АДФ.
В этом случае сохранение высоких цифр АДФ-индуци-
рованной агрегации свидетельствует о неэффективно-
сти терапии препаратами данной группы.

Данные работы В.И. Волкова и соавт. [19] основы-
ваются на применении высоких доз агрегирующих аген-
тов (порядка 10 мкмоль/л). При использовании выс-
ших доз агонистов показатели индуцированной агре-
гации характеризуются максимальными цифрами и от-
ражают максимально возможную степень агрегации.
Полученные показатели, к сожалению, не позволяют су-
дить о чувствительности тромбоцитов к индукторам
агрегации in vivo и в большей степени коррелируют с
концентрациями агонистов in vitro. В то же время само
понятие резистентности к АСК подразумевает более вы-
сокую чувствительность тромбоцитов к агонистам агре-
гации, выделяющимся при дестабилизации атероскле-
ротической бляшки и повреждении сосудистой стенки.

При использовании низких концентраций агонистов
определяется то их минимальное пороговое значение,

на которое реагируют исследуемые тромбоциты. Чем
этот порог ниже, тем меньше антиагрегационный по-
тенциал системы гемостаза [20]. При использовании
низких концентраций становится возможной раздель-
ная регистрация первой и второй волн агрегации.
Первая волна отражает чувствительность тромбоцитов
к внешним индукторам агрегации, вторая же оценива-
ет реакцию высвобождения эндогенных стимуляторов
процесса – компонентов плотных α-гранул тромбоци-
тов, образование тромбоксана А2. Использование
низких концентраций предъявляет повышенные тре-
бования к чувствительности используемых анализато-
ров агрегации и квалификации их операторов.

Выводы
1. Недостаточное ингибирование АСК агрегации

тромбоцитов у больных стабильной стенокардией, по
данным анализа агрегации в присутствии АДФ в кон-
центрации 5 мкмоль/л, сопровождается повышением
риска ИМ и эпизодов НС (относительный риск 
2,45; 95% ДИ 1,98-2,96).

2. Частота резистентности к АСК, определенной
как сохраняющаяся способность тромбоцитов к агре-
гации в присутствии АДФ в концентрации 5 мкмоль/л,
среди пациентов со стабильной стенокардией составля-
ет 24%.
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Сравнительная оценка эффективности эналаприла и дилтиазема у женщин с артериальной гипертонией в период менопаузы
В.М. Горбунов, А.Д. Деев, Е.В. Платонова, М.М. Быстрова 
Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины Росмедтехнологий, Москва

Цель. Изучить эффективность эналаприла (Э) в сравнении с дилтиаземом (Д) у женщин с артериальной гипертонией (АГ) в менопаузе с использова-
нием 3-х методов измерения артериального давления (АД). 
Материал и методы. Проведено перекрестное рандомизированное исследование  Э и Д у 22-х  женщин с АГ в период менопаузы. Суточная доза Э
составляла 5-20 мг, Д – 180-360 мг. Суточное мониторирование АД (СМАД) выполняли исходно, в конце каждого курса лечения и в промежутке меж-
ду курсами; самоконтроль АД (СКАД) – на протяжении всего исследования. Для оценки равномерности антигипертензивного эффекта на основании
результатов СМАД вычисляли индекс сглаживания и коэффициент конечный эффект/пиковый эффект. 
Результаты. Антигипертензивный эффект Э в течение 24 ч составил в среднем 15,2/9,6 мм рт.ст.; эффект Д – 10,9/6,0 мм рт.ст. По данным СКАД, Э
оказывал значимо более выраженный эффект в вечернее время. Индекс сглаживания на фоне приема Э был несколько выше, чем на фоне приема Д
(0,86±0,15/0,64±0,13 против 0,67±0,17/0,62±0,15). Коэффициент конечный эффект/пиковый эффект характеризовался значительной собствен-
ной ошибкой.
Заключение. Выявлены некоторые преимущества антигипертензивной терапии Э по сравнению с Д в лекарственной форме замедленного высвобож-
дения при однократном приеме у женщин в менопаузе. Равномерный антигипертензивный эффект без негативного влияния на суточный профиль по-
зволяет считать Э одним из перспективных  средств  лечения АГ у данной категории больных.
Ключевые слова: артериальная гипертония, домашнее артериальное давление, суточное мониторирование артериального давления, эналаприл, дил-
тиазем.
РФК 2007;4:15-18

Comparative evaluation of enalapril and diltiazem efficacy in menopausal women with arterial hypertension
V.M. Gorbunov, A.D. Deev, E.V. Platonova, M.M. Bystrova
State Research center of preventive medicine of Rosmedtechnology, Moscow

Aim. To compare enalapril (E) and diltiazem (D) efficacy in menopausal women with arterial hypertension (AH) using three methods of blood pressure (BP) meas-
urement. 
Material and methods. There was a cross-over randomised study with E and D included 22 menopausal women with AH. E was given at a daily dose of 5-20
mg and D – at a daily dose of 180-360 mg. At baseline and at the end of each treatment period ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) was carried out.
Self blood pressure measurement (SBPM) was performed during all study period. To assess a steadiness of antihypertensive effect we calculated smoothness in-
dex and trough-to-peak ratio based on ABPM data.
Results. Ambulatory 24-h systolic BP and diastolic BP were decreased in the E group (-15.2/-9.6 mm Hg) and in the D group (-10.9/-6.0 mm Hg). E demon-
strated a greater antihypertensive effect on SBPM results in the evening. Values of smoothness index on E treatment were slightly higher than on D treatment
(0.86±0.15/0.64±0.13 vs 0.67±0.17/0.62±0.15). Trough-to-peak ratio was inconclusive in this study.
Conclusions. Results of the study have shown some advantages of antihypertensive therapy with E compared with these of D in slow release formulation (both
drugs at a single daily dose) in menopausal women. A sustained antihypertensive effect without negative influence on circadian BP profile allows to consider E as
one of perspective agents for the AH treatment in this type of patients. 
Key words: arterial hypertension, home blood pressure, ambulatory blood pressure monitoring, enalapril, diltiazem.
Rational Pharmacother. Card. 2007;4:15-18

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ЭНАЛАПРИЛА
И ДИЛТИАЗЕМА У ЖЕНЩИН С АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТОНИЕЙ В ПЕРИОД МЕНОПАУЗЫ
В.М. Горбунов, А.Д. Деев, Е.В. Платонова, М.М. Быстрова 
Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины Росмедтехнологий, Москва

Лечение артериальной гипертонии (АГ) у женщин
в менопаузе – одна из важных задач профилактической
кардиологии ввиду высокого риска развития сердеч-
но-сосудистых осложнений у этой многочисленной ка-
тегории больных.

С наступлением менопаузы возрастает частота слу-
чаев АГ [1] и метаболических расстройств: избыточной
массы тела, снижения чувствительности тканей к инсу-
лину, атерогенных изменений липидного спектра кро-
ви [2]. Утрату женским организмом защитных свойств
в отношении сердечно-сосудистых заболеваний чаще
всего связывают c дефицитом эстрогенов, однако попыт-
ки использования заместительной гормонотерапии
оказались малоэффективными [3-5]. Таким образом,
данная категория больных нуждается прежде всего в эф-
фективной антигипертензивной терапии. Ингибито-
ры ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ)

представляют в этом плане особый интерес, поскольку
кардиопротективные свойства  эстрогенов частично
объясняют подавлением активности ренин-ангиотензин-
адреналовой системы (РААС) [6]. Сведения о примене-
нии иАПФ у женщин с АГ в менопаузе ограничены лишь
несколькими препаратами (моэксиприл, каптоприл)
[7,8]. При использовании эналаприла исследовались,
в основном, биохимические, метаболические и другие
аспекты его действия [9]. Собственно антигипертензив-
ный эффект эналаприла  при длительном лечении у дан-
ной категории больных исследован мало.  

Автоматическая регистрация артериального давле-
ния (АД) с помощью суточного мониторирования
(СМАД) дает возможность получить информацию об
истинном уровне АД без влияния тревожных реакций,
весьма выраженных  у этих больных, и объективно оце-
нивать проводимое лечение [10]. Некоторым ограни-
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чением СМАД является «одномоментный» характер ин-
формации [11], которая может оказаться недостаточ-
ной у женщин с выраженными колебаниями АД в
разные дни. Поэтому особенно перспективным в дан-
ном случае представляется самоконтроль АД (СКАД).
Дополнительными аргументами в пользу примене-
ния СКАД являются высокая  приверженность лечению
в этой группе больных, доступность и простота выпол-
нения самой  методики. 

Цель исследования – изучить эффективность эна-
лаприла (Э) в сравнении с дилтиаземом (Д) у женщин
с АГ в менопаузе с использованием 3 методов измере-
ния АД. 

Материал и методы
В исследование были включены 22 амбулаторные па-

циентки в возрасте  45-59 лет с АГ 1-2 ст., у которых до
начала исследования, по данным СМАД, регистриро-
валась стабильная АГ (средняя величина в дневной пе-
риод для систолического АД (САД) - более 135 мм рт.ст.
и/или диастолического АД (ДАД) - более 85 мм рт.ст.)].
Больные, включенные в  исследование,  находились в
периоде менопаузы и дали информированное согласие
на участие в программе. В перечисленных ниже случа-
ях пациентки из исследования исключались:
1) противопоказания к приему изучаемых препаратов; 
2) симптоматическая АГ, высокий уровень амбула-

торного АД, обусловливающий низкую вероятность
эффективности монотерапии (САД>180 мм рт. ст.
и/или  ДАД > 110 мм рт. ст.);  

3) серьезные сопутствующие заболевания,  требующие
регулярного медикаментозного лечения;

4) тревожная реакция на измерение АД, склонность к
самостоятельному изменению лечения [11], недо-
статочно аккуратное выполнение измерений АД
(<75% от намеченного количества); регистрация САД
≥ 200 мм рт. ст. или  ДАД  ≥ 115 мм рт.ст. любым из
методов измерения;

5) отказ от  участия в исследовании.  
Проведено открытое сравнительное рандомизиро-

ванное (методом случайных чисел) перекрестное иссле-
дование. Перед его началом в течение двухнедельно-
го периода всем пациенткам была отменена ранее
проводившаяся терапия. Исследование состояло из
двух 7-дневных контрольных  периодов (перед назна-
чением  препаратов) и двух 4-недельных периодов ак-
тивной терапии (для каждого препарата). По заверше-
нии первого контрольного периода каждая больная в слу-
чайном порядке получала Д в капсулах замедленного вы-
свобождения по 180 мг один раз утром или Э в дозе 5-
10 мг один раз утром. После одной недели лечения при
уровне АД по данным традиционного измерения (ТАД)
> 140/90 мм рт. ст. дозу препаратов увеличивали в 2
раза. По окончании первого курса терапии  проводили

постепенную отмену препарата. Второй курс лечения вы-
полняли по аналогичной схеме.

В специально выделенные дни проводили СМАД и
ТАД. ТАД проводилось врачом в среднем через 2-2,5 ч
после приема препарата в дни выполнения СМАД и по-
сле одной недели лечения каждым из препаратов.
СМАД осуществляли с помощью портативной системы
регистрации АД (модели 90207 и 90217, Spacelabs Me-
dical, США), запрограммированной на измерение уров-
ня АД, в дневное время (7.00-23.00) каждые 15 мин,
в ночное время (23.00-7.00) каждые 30 мин. У всех па-
циенток были выполнены 4 СМАД (в конце каждого кон-
трольного периода и курса активного лечения Э и Д). 

На протяжении всего исследования пациентки по за-
ранее оговоренным правилам и в определенном режи-
ме выполняли СКАД с помощью соответствующего
международным стандартам точности автоматическо-
го электронного тонометра (AND UA – 767PC, Япония),
снабженного функцией памяти, АД всегда измерялось
в положении сидя на одном и том же плече рабочей
руки после 5-минутного отдыха с 1-2-минутным интер-
валом между измерениями. Больные проводили по три
измерения АД утром, после пробуждения (до завтра-
ка и приема препарата), и вечером, перед сном. Резуль-
таты СКАД передавались врачу с помощью программно-
го обеспечения на персональный компьютер.

Анализ был выполнен с помощью системы SAS 6.12.
Использовались стандартные методы вариационной
статистики: вычисление средних (М) стандартных
ошибок (m); достоверность различий определялась с
помощью парного t-критерия Стьюдента. Для вычис-
ления характеристик суточного профиля АД были до-
полнительно использованы специальные статистиче-
ские пакеты ABPM-FIT и CV-SORT [12]. На основании
результатов СМАД рассчитывали характеристики рав-
номерности антигипертензивного эффекта. Индекс
сглаживания (ИС) вычисляли как величину, обратную
коэффициенту вариации 24 почасовых эффектов
(чем выше значения этого индекса, тем более равно-
мерен эффект). Для определения коэффициента ко-
нечный эффект/пиковый эффект (КЭ/ПЭ) величину
снижения АД относительно исходных данных СМАД
в точке, соответствующей КЭ препарата (в момент прие-
ма следующей дозы), делили на аналогично рассчи-
тываемую величину снижения АД на пике действия. Для
определения КЭ и ПЭ использовали результаты послед-
них 3 ч перед приемом следующей дозы препарата и
данные первых 4 ч после приема изучаемой дозы пре-
парата соответственно. Согласно рекомендациям FDA
(США), значения данного коэффициента должны
быть не ниже 50 %. Референсные значения этих по-
казателей определяли путем сопоставления результа-
тов двух исходных СМАД.
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Результаты
Статистически значимых различий между группа-

ми исходно выявлено не было (табл. 1).
Закончили исследование 20 больных. Причинами

выбывания из исследования были: 1) отказ, 2) отеки
лодыжек на фоне хронической венозной недостаточ-
ности при приеме дилтиазема. 

Перед началом лечения исходный уровень амбула-
торного АД достоверно не различался (табл. 2). Через
1 нед в 70% случаев в группе приема Д потребовалось
удвоение дозы препарата до 360 мг/сут, в то время как
в группе Э необходимость увеличения дозы до 20 мг/сут
была лишь в 50% случаев. Средняя доза Э составила
15,0±5,7 мг/сут, Д – 308,6±84,4 мг/сут. Изучаемые
препараты характеризовались хорошей переносимо-
стью. На фоне приема Э были отмечены 2 случая
кашля, не потребовавшие отмены препарата либо
коррекции дозы. Более серьезным был единственный
побочный эффект Д (отек лодыжек). 

По данным СМАД, Э оказывал более выраженный
антигипертензивный эффект, чем Д, однако различия
в эффекте 2 препаратов, по основным усредненным пе-
ременным, не достигли статистической значимости
(см. табл. 2). 

ИС, рассчитанный для САД и ДАД, во всех случаях
превышал 0,5 и был выше в группе приема Э (табл. 3).
Другая характеристика равномерности эффекта –
КЭ/ПЭ - также была более 50% в обеих группах. Од-
нако обращали на себя внимание большая ошибка и
достаточно высокие «ложноположительные» значения
этого показателя до начала лечения (табл. 3).

Терапия Э и Д не оказала негативного влияния на су-
точный профиль АД: показатели вариабельности и сте-
пень ночного снижения АД достоверно не изменились.

Согласно результатам СКАД, антигипертензивный
эффект Э в вечернее время статистически значимо пре-
восходил эффект Д (см. табл. 2).

Обсуждение 
Эналаприл относят к одному из хорошо изученных

препаратов [13], «пик» исследований которого прихо-
дится на конец 80-х годов XX века [14-18]. Одним из
ограничений этих работ является недостаточное исполь-
зование амбулаторных методов измерения АД. Необ-
ходимо отметить, что в Рекомендациях ESH и ESC по из-
мерению АД (2003 г.) впервые сделан акцент на ам-
булаторные методы измерения АД в оценке эффектив-
ности терапии [19]. Это связано с современными тре-
бованиями к антигипертензивным препаратам, кото-
рые должны оказывать не только значительное, но и рав-
номерное влияние в течение суток [20]. 

В нашем исследовании Э, по данным СМАД, оказы-
вал достаточно выраженный антигипертензивный эф-
фект, который был достигнут при монотерапии у весь-
ма тяжелого контингента пациенток со стабильно по-
вышенным амбулаторным АД. Весьма важны также ха-
рактеристики равномерности антигипертензивного
эффекта, наиболее надежной из которых является
ИС. Принцип расчета этого показателя позволяет наи-
лучшим образом описать динамику эффекта препара-
та в течение суток. ИС обладает прогностическими свой-
ствами в отношении динамики толщины комплекса ин-
тима–медиа сонных артерии и регрессии гипертрофии
миокарда левого желудочка [21,22]. Преимущества-
ми ИС являются также однозначность метода расчета,
малая подверженность артефактным значениям и
меньшая статистическая погрешность определения.
Значения ИС на фоне приема Э, полученные в нашем
исследовании, указывают на более равномерное анти-
гипертензивное его действие по сравнению с Д. 

При рассмотрении результатов СКАД можно обра-
тить внимание на то, что эффект изучавшихся препа-
ратов был не столь значителен (в среднем около 5 мм
рт.ст). Однако при проведении СКАД, согласно стандарт-
ным рекомендациям [11], регистрируется информация
об эффективности препаратов в точках, соответствую-
щих КЭ препарата, тогда как результаты ТАД обычно
фиксируют величину ПЭ. Таким образом, СКАД явля-
ется более «жестким» методом контроля, который в на-
шей работе позволил выявить достоверные различия
в эффективности препаратов: эффект Э был более вы-
раженным.

Заключение
Результаты исследования продемонстрировали не-

которые преимущества антигипертензивной терапии
эналаприлом по сравнению с дилтиаземом замедлен-
ного высвобождения при однократном приеме у жен-

Признак Группа Э Группа Д 
(n=11) (n=11) p

Возраст, лет 56,7±1,1 54,7±1,1 0,12

Длительность АГ, лет 11,8±2,3 14,6±2,3 0,44

Длительность менопаузы, лет 5,1±1,2 4,7±1,2 0,83

Индекс массы тела, кг/м2 32,4±1,5 29,0±1,5 0,13

Инфаркт миокарда в анамнезе, n 0 1 0,30

Сахарный диабет, n 2 0 0,13

Курение, n 1 2 0,53

Не работают, n 3 1 0,26

Замужем, n 10 9 0,53

Высшее образование, n 9 10 0,53

ТАД (средние величины)

САД, мм рт.ст. 151,7±4 94,5±2,3 0,18

ДАД, мм рт.ст. 159,5±4 95,4±2,3 0,8

ЧСС, уд/мин 74,2±1,8 77,4±1,8 0,21

Таблица 1. Исходные клинико-социальные
характеристики больных (M±m)
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щин в менопаузе. Равномерный антигипертензивный
эффект эналаприла без негативного влияния на суточ-
ный профиль АД, метаболическая «нейтральность», ши-
рокие возможности сочетания с другими препаратами,

а также доказанная эффективность в отношении про-
филактики сердечно-сосудистых осложнений делают
эналаприл одним из перспективных средств для лече-
ния АГ у данной категории больных. 
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Метод Показатель САД, мм рт.ст. ДАД, мм рт.ст. ЧСС, уд/мин

Препарат Д Э Д Э Д Э

ТАД исходно 154,2±1,4* 147,5±1,4* 96,7±0,9 93,8±0,9 75,7±0,8 75,4±0,8
4 нед 137,1±2,6* 129,0±3,0* 83,6±1,7 83,6±2,0 68,3±1,4 71,1±1,6

СМАДС исходно 140,3±1,6 140,2±1,6 84,5±0,9 85,3±0,9 71,8±0,7 71,3±0,7
4 нед 129,4±2,2 125,0±2,5 78,5±1,3 75,7±1,5 69,6±1,0 71,0±1,2

СМАДД исходно 150,9±1,6 152,6±1,6 94,7±1,0 95,8±1,0 71,8±0,7 71,3±0,7
4 нед 137,9±2,2 135,1±2,6 87,4±1,2 88,0±1,0 69,6±1,0 71,0±1,2

СМАДН исходно 135,0±1,8 134,0±1,8 79,4±1,1 80,0±1,1 66,7±0,9 66,4±0,9
4 нед 125,1±2,5 119,9±2,9 74,5±1,5 70,4±1,7 65,9±1,2 66,4±1,4

СКАДУ исходно 152,4±0,8 152,2±0,9 96,4±0,4 96,2±0,5 72,4±0,5 71,7±0,5
4 нед 149,2±0,4 147,9±0,4 94,8±0,2 95,0±0,2 72,9±0,2 71,1±0,2

СКАДВ исходно 154,0±0,8 149,8±0,9 94,7±0,5 93,4±0,6 75,3±0,6 74,9±0,6
4 нед 149,0±0,4* 141,8±0,4* 91,2±0,2 88,7±0,2 72,0±0,2 73,7±0,2

* р< 0,05(различия между группами); С – сутки, Д - день, Н - ночь, У – утро, В - вечер.

Таблица 2. Антигипертензивная эффективность изучавшихся препаратов по данным 3-х методов измерения АД (M±m)
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Препарат Э Д

Показатель САД ДАД САД ДАД

ИС исходно 0,04±0,13 0,04±0,11 0,04±0,13 0,04±0,11
4 нед 0,86±0,15* 0,64±0,13* 0,67±0,17* 0,62±0,15*

КЭ/ПЭ исходно 18,24±14,85 45,67±23,32 18,24±14,85 45,67±23,32
4 нед 64,70±16,95 62,38±17,49 90,64±29,08 70,19±16,21

* р< 0,005 (отличие от исходного показателя)

Таблица 3. Сравнительный анализ равномерности эффекта Э и Д(M±m)
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Влияние β-адреноблокаторов на ремоделирование миокарда, иммуновоспалительные реакции и дисфункцию эндотелия у боль-
ных ишемической болезнью сердца с хронической сердечной недостаточностью
А.Н. Закирова,  Н.Э. Закирова,  И.М. Карамова,  Н.Х. Хафизов, О.В. Рассказова
Башкирский государственный медицинский университет Росздрава, Уфа

Цель. Установить влияние β-адреноблокаторов (БАБ) на ремоделирование миокарда, иммуновоспалительные реакции и дисфункцию эн-
дотелия у больных ишемической болезнью сердца с хронической сердечной недостаточностью (ХСН).
Материал и методы. В исследование включены 84 больных ХСН II–IV функционального класса ишемического генеза, рандомизированных
в 2 группы. В первую группу включены 43 больных, которые в течение 24-х нед применяли карведилол на фоне базисной терапии, во вто-
рую – 41 больной, получавший метопролола тартрат. В работе использованы клинико-инструментальные (эхокардиография, тест с 6-минут-
ной ходьбой), биохимические (первичные и вторичные продукты перекисного окисления липидов [ПОЛ]), иммуноферментные (цитокины,
эндотелин-1 [ЭТ-1], молекула межклеточной адгезии [VCAM-1]) методы исследования.
Результаты. Применение обоих БАБ улучшало клиническое состояние и физическую работоспособность пациентов с ХСН. Карведилол бо-
лее значимо, чем метопролола тартрат, предупреждал ремоделирование миокарда, ингибировал экспрессию провоспалительных цитоки-
нов (фактор некроза опухолей альфа [ФНО-α], интерлейкины [ИЛ-1β, ИЛ-6]) и подавлял интенсивность ПОЛ. Под воздействием карведи-
лола повысилась эндотелийзависимая вазодилатация сосудов, снизился уровень ЭТ-1, VCAM-1. 
Заключение. Карведилол при длительной терапии ХСН оказывает существенное противовоспалительное, антиоксидантное и эндотелийпро-
тективное действие и улучшает гемодинамику.
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, карведилол, ремоделирование миокарда, иммуновоспалительные реакции, дис-
функция эндотелия
РФК 2007;4:19-24

Effects of β-adrenoblockers on myocardial remodeling, immuno-inflammatory reactions and endothelial dysfunction in patients with isc-
hemic heart disease and chronic heart failure
A.N. Zakirova, N.E. Zakirova, I.M. Karamova, N.Kh. Khafizov, O.V. Rasskazova
Bashkortostan State Medical University of Roszdrav, Ufa

Aim. To assess the effect of β-adrenoblockers (BAB) on myocardial remodeling, immuno-inflammatory reactions and endothelial dysfunction in pa-
tients with ischemic heart disease and chronic heart failure (CHF). 
Material and methods. 84 patients with ischemic CHF of II-IV functional class were involved in the study. They were randomized in two groups. The
first group was presented with 43 patients receiving carvedilol in addition to standard therapy for 24 weeks; the second group was presented with 41
patients receiving metoprolol. Echocardiography, 6-minute walk test were applied. Blood levels of primary and secondary lipid peroxidation (LP) prod-
ucts, cytokines, endothelin-1 (ET-1), intercellular adhesive molecule (VCAM-1) were determined. 
Results. Both of BAB improved the clinical condition and physical working ability of patients with CHF. Carvedilol in comparison with metoprolol 
was more effective in myocardial remodeling prevention, inhibition of pro-inflammatory cytokines [tumor necrosis factor alpha (TNF-α), interleukins
(IL-1β IL-6)] and LP. Besides carvedilol increased in endothelium-dependent vasodilatation and reduced in ET-1 and VCAM-1 levels.
Conclusion. Long-term carvedilol treatment has anti-inflammatory, antioxidant and endothelium-protective effects as well as improves haemo-
dynamics. 
Key words: chronic heart failure, carvedilol, immuno-inflammatory reactions, endothelial disfunction
Rational Pharmacother. Card. 2007;4:19-24

ВЛИЯНИЕ β-АДРЕНОБЛОКАТОРОВ НА РЕМОДЕЛИРОВАНИЕ
МИОКАРДА, ИММУНОВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ РЕАКЦИИ 
И ДИСФУНКЦИЮ ЭНДОТЕЛИЯ У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ
БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА С ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ
А.Н. Закирова,  Н.Э. Закирова,  И.М. Карамова,  Н.Х. Хафизов, О.В. Рассказова
Башкирский государственный медицинский университет Росздрава, Уфа

Введение
Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) оста-

ется самым тяжелым и прогностически неблагоприят-
ным осложнением заболеваний сердечно-сосудистой
системы и прежде всего ишемической болезни сердца
(ИБС) [1-3]. В развитии ХСН важная роль принадлежит
гиперактивности ренин-ангиотензин-альдостероно-
вой (РААС) и симпатико-адреналовой систем (САС) [4].
Адренергическая стимуляция вместе с хронической
активацией РААС вызывает тахикардию и перифериче-

скую вазоконстрикцию, ведет к прогрессирующему
ремоделированию миокарда, способствует апоптозу [5-
6], активирует иммуновоспалительные процессы и
экспрессию цитокинов [7]. Оксидативный стресс явля-
ется одним из звеньев патогенеза ХСН, усиливает сим-
патические влияния и повышает активность РААС [8,9],
вызывает экспрессию провоспалительных цитокинов и
клеток воспаления [10,11], способствует повреждению
эндотелия [12]. В последние годы в дополнение к гемо-
динамической и нейрогуморальной концепциям раз-
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вития ХСН широкое развитие получили теории цитоки-
новой активации и иммунного воспаления [13,14], эн-
дотелиальной дисфункции [15], характеризующейся дис-
балансом вазодилатирующих, вазоконстрикторных и ад-
гезивных субстанций. Важными аспектами проблемы
ХСН являются поиск и разработка новых подходов к ле-
чению с использованием средств, влияющих на процес-
сы ремоделирования миокарда, иммуновоспалитель-
ные реакции и функциональное состояние эндотелия.
Многочисленные эффекты β-адреноблокаторов (БАБ)
стали основанием для их широкого использования
при ИБС и ХСН. В проспективных рандомизированных
исследованиях (COPERNICUS, CAPRICORN) доказана спо-
собность карведилола, осуществляющего α-, β1- и β2-
адреноблокаду, уменьшать смертность у больных с тя-
желой ХСН [16,17].  Эти данные согласуются с резуль-
татами исследования MERIT-HF, продемонстрировавше-
го снижение риска смерти у больных ХСН на фоне те-
рапии метопрололом CR/XL [18]. Европейское иссле-
дование карведилола и метопролола тартрата (CO-
MET) выявило превосходство всесторонней β-блокады
с использованием карведилола над изолированной
β1-блокадой у больных ХСН [19]. Результаты многоцен-
тровых исследований свидетельствуют о благотворном
влиянии БАБ карведилола и метопролола на течение и
прогноз ХСН, однако механизмы их позитивного дей-
ствия раскрыты недостаточно, не определены их про-
тивовоспалительные, антиоксидантные, эндотелий-
протективные и гемодинамические эффекты. Целью ис-
следования явилась оценка влияния карведилола и ме-
топролола тартрата на ремоделирование миокарда, им-
муновоспалительные реакции и дисфункцию эндотелия
у больных ИБС с ХСН.

Материал и методы
В исследование включены 84 мужчины 38-65

(56,3±2,4) лет с ИБС и стабильным течением ХСН II-
IV функционального класса (ФК); длительность забо-
левания - 4,95±0,93 лет. Критерии включения: фрак-
ция выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ)< 45%; ста-
бильное состояние больного в течение ≥2 нед на фоне
базисной терапии ХСН; письменное информирован-
ное согласие. Критериями исключения являлись пер-
вичные поражения клапанов сердца; инфаркт миокар-
да, нестабильная стенокардия или коронарная реваску-
ляризация менее чем за 3 мес до исследования; моз-
говой инсульт; неконтролируемая артериальная гипер-
тония; тяжелые заболевания легких, печени, почек; стан-
дартные противопоказания к назначению БАБ. Больные
ХСН были рандомизированы конвертным методом
на 2 группы. Первую группу составили 43 пациента, по-
лучавшие карведилол (Акридилол, ОАО «Акрихин»),
вторую - 41 больной, принимавший метопролола
тартрат (Эгилок, «Эгис», Венгрия). Группы были сопо-

ставимы по возрасту, этиологии, продолжительности и
ФК ХСН, ФВ ЛЖ и базисной терапии (табл. 1). Базис-
ная терапия включала ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента (АПФ), верошпирон, диуретики,
дигоксин.

Протокол исследования предусматривал 3 этапа на-
блюдения: периоды скрининга и рандомизации, титро-
вания дозы и поддерживающей терапии. Длительность
2 последних периодов составила 24 нед. Карведилол
назначали в начальной дозе 3,125 мг 2 раза в сутки.
После оценки эффекта первой дозы проводилось сту-
пенчатое титрование дозы: 12,5; 25 и 50 мг/сут каж-
дые 2 нед при условии хорошей переносимости пре-
дыдущей дозы. Суточная доза карведилола у 11,6% па-
циентов составила 12,5 мг, у 46,5% - 25 мг и у 41,9%
- 50 мг, средняя доза препарата – 34 мг. Метопролол
применяли в начальной дозе 6,25 мг 2 раза в сутки с
титрованием дозы 25; 50 и 100 мг/сут. Доза метопро-
лола у 7,3% пациентов составила 25 мг/сут; у 48,8%
- 50 мг/сут и у 43,9% - 100 мг/сут; средняя доза пре-
парата – 70,1 мг/сут. В динамике лечения учитывали
баллы по шкале оценки клинического состояния боль-
ных (ШОКС), ФК ХСН, тест с шестиминутной ходьбой
(ТШХ), оценивали частоту сердечных сокращений
(ЧСС) и уровень систолического (САД) и диастоличе-
ского артериального давления (ДАД). 

Исследование внутрисердечной гемодинамики
проведено методом эхокардиографии на аппарате
HDI 5000 SONOST (ATL, USA) с оценкой линейных и
объемных показателей, индекса массы миокарда
(ИММ) ЛЖ, согласно рекомендациям Американского
общества эхокардиографистов. Анализировали струк-
турно-геометрические параметры ремоделирования
ЛЖ: индекс сферичности (ИС) в систолу и диастолу; от-
носительную  толщину стенки (ОТС); миокардиальный
стресс (МС) в систолу [20].

Для оценки иммуновоспалительных реакций иссле-

Показатель Карведилол Метопролол

Количество больных 43 41

Возраст, годы 55,7±2,17 56,9±3,21

ФК ХСН 2,92±0,35 2,88±0,52

Длительность ХСН, годы 5,1±1,2 4,8±0,9

Q-инфаркт миокарда в анамнезе 43 (100%) 41 (100%)

ФК стенокардии 2,5±0,28 2,3±0,33

ТШХ 248,4±20,15 255,2±16,73

ФВ ЛЖ % 36,3±3,33 37,8±4,12

Терапия ХСН

Ингибиторы АПФ 43 (100%) 41 (100%)

Диуретики 40 (93%) 38 (92,7%)

Верошпирон 41 (95,3%) 40 (97,6%)

Дигоксин 15 (34,9%) 14 (34,15%)

Таблица 1.  Клиническая характеристика больных

β-адреноблокаторы у больных ИБС с хронической сердечной недостаточностью
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довали содержание в эритроцитах первичных [21] и вто-
ричных [22] продуктов перекисного окисления липи-
дов (ПОЛ), анализировали уровень провоспалитель-
ных цитокинов: интерлейкина-1β (ИЛ-1β), ИЛ-6,
ФНО-αметодом твердофазного иммуноферментного
анализа с помощью тест-систем ООО «Протеиновый
контур» (Санкт-Петербург). Вазорегулирующую фун-
кцию эндотелия оценивали с помощью ультразвука вы-
сокого разрешения по эндотелийзависимой вазодила-
тации (ЭЗВД) плечевой артерии при проведении про-
бы с реактивной гиперемией. О вазоконстрикторной и
адгезивной функциях эндотелия судили по уровням эн-
дотелина-1 (ЭТ-1) и молекулы межклеточной адгезии
VCАM-1, которые определяли высокочувствительны-
ми методами иммуноферментного анализа. Стати-
стическая обработка данных проводилась с помощью
пакета программ Statistica 6.0 for Windows. При анали-
зе материала рассчитывали средние величины (М), их
стандартные ошибки (m) и стандартные отклонения с
доверительной вероятностью 95%. Достоверность
различий средних величин оценивали по критерию
Стьюдента (t). Результаты считали достоверными при
р>0,05.

Результаты 
Длительное применение БАБ (в течение 24 нед) спо-

собствовало улучшению клинического состояния и
физической работоспособности пациентов с ХСН. Сог-
ласно ШОКС, количество баллов в группе больных, по-
лучавших карведилол, снизилось в 2,5 раза, а на
фоне метопролола - в 1,5 раза по сравнению с исход-
ными данными (табл. 2). Дистанция 6-минутной ходь-
бы при длительном приеме карведилола увеличи-

лась на 44,2%, а при использовании метопролола – на
23,5% (р<0,05). На фоне длительного приема БАБ от-
мечено значимое снижение САД и ЧСС и тенденция к
уменьшению ДАД. 

Позитивное влияние БАБ  на клиническое течение
ХСН сопровождалось снижением ФК и улучшением
функционального состояния ЛЖ. Наиболее существен-
ные гемодинамические эффекты достигнуты при дли-
тельном применении карведилола: значимо уменьши-
лись параметры конечного диастолического (КДОИ) и
систолического объемов (КСОИ), индексированных к
площади поверхности тела, и ИММ ЛЖ (14,4; 17,5;
13,4%; р<0,05). Одновременно у пациентов, получав-
ших карведилол, отмечено повышение ФВ и снижение
МС ЛЖ (19,5; 17.9%; р<0,05) и тенденция к сохране-
нию более выгодной, эллиптоидной формы ЛЖ. У па-
циентов, получавших метопролол, зарегистрирована
лишь тенденция к изменению показателей внутрисер-
дечной гемодинамики.

Карведилол при длительном приеме не только вы-
зывал благоприятные клинико-гемодинамические
сдвиги, но и способствовал ингибированию исходной
гиперэкспрессии цитокинов (табл. 3). Уровень ИЛ-1β
снизился на 18,9%, ИЛ-6 – на 19,8%, а ФНО-α - на
22,2%, однако их значения не достигли контрольных
величин. Через 24 нед приема карведилола отмечено
выраженное подавление интенсивности ПОЛ со значи-
мым уменьшением в эритроцитах больных первичных
и вторичных продуктов липопероксидации (25,6;
17,5%; р<0,05).У пациентов, получавших метопролол,
отмечена тенденция к снижению уровня маркеров
воспаления и показателей ПОЛ (р>0,05) 

При оценке воздействия БАБ на дисфункцию эндо-

Показатель Карведилол (n=43) Метопролол (n=41)

исходно через 24 нед исходно через 24 нед

ШОКС 8,3±0,84 3,3±0,68* 8,1±0,72 5,5±0,64*

Результат ТШХ, м 248,4±20,15 358,2±16,17* 255,2±16,73 315,2±21,13*

САД, мм рт.ст. 137,6±8,41 110,3±10,12* 135,4±11,02 109,3±7,60*

ДАД, мм рт.ст. 84,9±7,72 75,1±6,33 83,9±8,24 76,2±7,38

ЧСС, уд/мин 92,8±6,42 73,6±5,80* 94,3±7,12 74,2±6,41*

КДОИ, мл/м2 90,1±4,46 77,2±3,35* 89,0±5,31 81,4±4,02

КСОИ, мл/м2 56,2±4,01 46,4±2,72* 55,7±4,62 49,6±3,84

ИММ, г/м2 172,4±8,23 149,4±7,08* 170,9±9,18 160,1±8,36

ФВ % 36,3±3,33 43,4±2,66* 37,8±4,12 41,3±3,71

ОТС 0,35±0,02 0,38±0,03 0,35±0,02 0,36±0,03

ИС 0,72±0,02 0,70±0,02 0,71±0,02 0,70±0,02

МС, дин/см2 174,3±10,25 143,1±9,04* 173,6±10,46 162,2±8,02

* Достоверность различий с исходными данными при р<0,05.

Таблица 2. Влияние БАБ на клиническое состояние больных и показатели ремоделирования миокарда у больных

ИБС с ХСН (M±m)
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β-адреноблокаторы у больных ИБС с хронической сердечной недостаточностью

телия, исходно выявленную у больных ХСН, установ-
лено, что карведилол более значимо, чем метопролол,
влиял на функциональное состояние эндотелия боль-
ных ИБС, способствуя повышению ЭЗВД сосудов
(30,9%; р<0,01) и снижению уровня ЭТ-1 (21,5%;
р<0,05) (см. рисунок). 

Карведилол оказывал существенное воздействие и
на адгезивную функцию эндотелия, что характеризо-
валось уменьшением у больных экспрессии молекулы
межклеточной адгезии VCAM на 24% (р<0,05).

Побочные эффекты БАБ [брадикардия (ЧСС < 50 в
мин), гипотония (САД < 90 мм рт.ст.), усугубление при-
знаков сердечной недостаточности, слабость и сонли-
вость] отмечены у 4,6% пациентов, получавших кар-
ведилол, и 9,7% больных, получавших метопролол. В
начале лечения у 2 больных, получавших метопролол,
наблюдалось кратковременное усугубление ХСН, купи-
ровавшееся дополнительным применением диурети-
ков и снижением дозы препарата. При брадикардии и
гипотонии снижали темпы титрования и дозы БАБ до
стабилизации состояния. Ощущения слабости и сонли-

вости были преходящими и не требовали изменения
дозы БАБ. Ни в одном случае не потребовалось отме-
ны БАБ.

Обсуждение
Дезадаптивное ремоделирование миокарда с уве-

личением объемов и ИММ ЛЖ, развивающееся на фоне
нарушений сократительной функции, дилатации и
сферификации ЛЖ, играет важную роль в формиро-
вании клинического течения и исхода ХСН, а длитель-
ное применение БАБ в сочетании с ИАПФ может замед-
лить процесс ремоделирования ЛЖ и способствовать
его регрессу, улучшая прогноз и предотвращая прогрес-
сирование заболевания [16-19]. В исследовании CAR-
MEN установлено, что у пациентов с ХСН, получавших
карведилол в комбинации с эналаприлом или в виде
монотерапии, происходило обратное развитие ремо-
делирования ЛЖ [23].

В нашей работе длительное применение карведи-
лола на фоне базисной терапии ХСН более суще-
ственно, чем метопролол тартрат, влияло на процессы

Показатель Карведилол (n=43) Метопролол (n=41)

исходно через 24 нед исходно через 24 нед

ИЛ-1β, пг/ил 84,0±5,81 68,1±3,95* 79,0±4,51 71,0±3,85

ИЛ-6, пг/мл 76,9±5,90 61,7±4,32* 80,1±6,01 73,4±5,24

ФНО-α, пг/мл 62,7±3,99 48,8±2,2* 60,5±4,27 55,6±3,43

Первичные продукты 
ПОЛ,  D232/мл 4,3±0,28 3,2±0,32* 4,2±0,33 3,8±0,29

Вторичные продукты 
ПОЛ, отн.ед.флуор./мл 12,0±0,68 9,9±0,38* 11,9±0,55 10,8±0,49

* Достоверность различий с исходными данными при р<0,05.

Таблица 3. Влияние БАБ на уровень провоспалительных цитокинов и продуктов ПОЛ у больных ИБС с ХСН (М±m)
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Рисунок. Влияние БАБ на функциональное состояние эндотелия у больных ИБС с ХСН 

(а – карведилол, б – метопролол).
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дезадаптивного ремоделирования миокарда, способ-
ствуя значимому снижению КДОИ и КСОИ, ИММ ЛЖ,
повышению ФВ и снижению МС ЛЖ. Полученные ре-
зультаты соответствуют данным ряда клинических ра-
бот, в которых показано более значимое влияние кар-
ведилола на ФВ ЛЖ по сравнению с метопрололом [24],
а также согласуются с данными экспериментальных ис-
следований, в которых установлено, что карведилол пре-
восходил метопролол в способности ограничивать
постинфарктное ремоделирование ЛЖ за счет кардио-
протективного действия на ишемизированный, но
жизнеспособный миокард [25]. Следует полагать, что
более выраженные кардиопротективные эффекты кар-
ведилола смогли обеспечить его преимущество в сни-
жении смертности у больных ХСН по сравнению с ме-
топрололом тартратом в исследовании COMET [19].

В литературе имеются сведения, что прогрессиро-
вание ХСН ассоциируется с активацией провоспалитель-
ных цитокинов и экспрессией молекул межклеточной
адгезии, с повышенной генерацией свободных ради-
калов и инициацией оксидативного стресса, оказываю-
щих кардиодепрессивное действие и индуцирующих
процессы дезадаптивного ремоделирования миокар-
да [8-14]. Ранее нами показано, что активация провос-
палительных цитокинов ИЛ-1β и ИЛ-6, сопровож-
дающаяся ремоделированием ЛЖ, характерна для
крупноочагового инфаркта миокарда, осложненного
сердечной недостаточностью [26]. В данной работе уста-
новлено, что карведилол при длительном приеме,
наряду с клинико-гемодинамическими эффектами, ока-
зывал существенное влияние на экспрессию провоспа-
лительных цитокинов ФНО-α, ИЛ-1β и ИЛ-6. Получен-
ные результаты согласуются с данными литературы, ука-
зывающими на модулирующее воздействие карведи-
лола на активацию цитокинов и течение ХСН [27].

При длительном использовании карведилола у
больных ХСН отмечено выраженное ингибирование
процессов ПОЛ со значимым уменьшением в эритро-
цитах его первичных и вторичных продуктов, а мето-
пролол тартрат не влиял на интенсивность ПОЛ. Ранее
[28] показано, что карведилол и его метаболиты
являются эффективными антиоксидантами, способны-
ми выводить свободные радикалы из клеток, подавлять
интенсивность ПОЛ, предупреждая активацию генов и
факторов транскрипции, которые развиваются на фоне
процессов ремоделирования миокарда. Способность
препарата не только элиминировать свободные ради-
калы, но и подавлять высвобождение перекисей липи-
дов связывают с наличием в его молекуле карбозоль-
ной группы [29]. Нами установлено, что карведилол при
длительной терапии существенно влиял и на фун-

кциональное состояние эндотелия у больных ХСН,
способствуя устранению дисбаланса между вазодила-
тирующими, вазоконстрикторными и адгезивными
факторами эндотелия. Под воздействием карведило-
ла у больных ХСН значимо повысилась ЭЗВД сосудов,
снизился уровень мощного вазоконстриктора - ЭТ-1,
а метопролол тартрат не изменял эти параметры. По-
лученные результаты согласуются с данными ряда ра-
бот, в одной из которых показано позитивное воздей-
ствие карведилола  на ЭЗВД и диаметр плечевой арте-
рии [30], а в другой, напротив, установлено отсутствие
значимого влияния метопролола СR/XL на показатели
ЭЗВД и маркеры повреждения эндотелия [31]. Нами
впервые отмечено, что при длительной терапии карве-
дилолом значимо снижается уровень молекулы меж-
клеточной адгезии VCAM-1, синтезируемой сосудистым
эндотелием, гиперэкспрессия которой зарегистриро-
вана у больных ХСН исходно. Результаты исследования
свидетельствуют о наличии у карведилола эндоте-
лийпротективных свойств, которые могут быть реали-
зованы при ХСН.

Таким образом, использование карведилола на
фоне базисной терапии улучшает клиническое со-
стояние больных ИБС с ХСН, повышает толерантность
к физической нагрузке и замедляет процессы дезадап-
тивного ремоделирования, ингибирует иммуновоспа-
лительные реакции и благоприятно влияет на функцио-
нальное состояние эндотелия. Полученные результаты,
по-видимому, связаны с уникальными свойствами
карведилола, осуществляющего всестороннюю блока-
ду α-, β1- и β2-адренорецепторов. Его преимущество
объясняется и тем, что карведилол обладает дополни-
тельными свойствами - антиоксидантной, антипроли-
феративной, антиапоптической, противовоспалитель-
ной и эндотелийпротективной активностью [16,17,
27-29].

Заключение
Длительное применение БАБ улучшает клиническое

состояние и повышает физическую работоспособ-
ность пациентов с ХСН. Карведилол более значимо, чем
метопролол тартрат, влияет на процессы дезадаптив-
ного ремоделирования миокарда, ингибирует экс-
прессию провоспалительных цитокинов и подавляет ин-
тенсивность ПОЛ. Под его воздействием повысилась
ЭЗВД сосудов, снизился уровень ЭТ-1, VCAM-1. Кар-
ведилол при длительной терапии ХСН оказывает суще-
ственное гемодинамическое, противовоспалитель-
ное, антиоксидантное и эндотелийпротективное дей-
ствие, которое более значимо, чем действие метопро-
лола тартрата.
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Возможность использования корректоров метаболизма в лечении пациентов с ишемической болезнью сердца и недостаточно-
стью кровообращения
И.В. Сергиенко, М.Е. Бугрий, Т.В. Балахонова, Г.А. Ткачёв, В.Б. Сергиенко
Российский кардиологический научно-производственный комплекс Росмедтехнологий, Москва

Цель. Оценить влияние терапии милдронатом на внутрисердечную гемодинамику и функцию эндотелия у больных ишемической болезнью
сердца (ИБС) и хронической сердечной недостаточностью (ХСН).
Материал и методы. В исследование включено 60 больных с ИБС и ХСН I-III функционального класса по NYHA. 30 больных в дополнение
к основной терапии получали милдронат в дозе 1000 мг/сут в течение 3 мес. Оценивали параметры внутрисердечной гемодинамики ме-
тодом 4-мерной равновесной вентрикулографии. Дополнительно изучили влияние терапии милдронатом на функцию эндотелия по изме-
нению поток-зависимой вазодилатации (ПЗВАД).
Результаты. Терапия милдронатом привела к увеличению фракции выброса левого желудочка (ЛЖ) и к увеличению временных параметров
систолы и диастолы ЛЖ: пикового времени заполнения ЛЖ и пикового времени изгнания крови из ЛЖ.
Заключение. Использование милдроната у больных ХСН оказывает положительное влияние на функцию сердца.
Ключевые слова: корректоры метаболизма, ишемическая болезнь сердца, хроническая сердечная недостаточность, внутрисердечная гемо-
динамика
РФК 2007;4:25-31

The possibility of usage of metabolic correction therapy in patients with ischemic heart disease and heart failure
I.V. Sergienko, M.E. Bugriy, T.V. Balahonova, G.A. Tkachev, V.B. Sergienko
Russian Cardiological Research Complex of Rosmedtechnology, Moscow

Aim. To estimate an effect of metabolic corrector mildronate on cardiac hemodynamics and endothelium function in patients with ischemic heart dis-
ease (IHD) and heart failure (HF)
Material and methods. 60 patients with IHD and HF of I-III functional class according to NYHA were included into the study. 30 patients of the main
group received mildronate at a daily dose of 1000 mg during 3 months additionally to standard therapy. Patients of the control group took standard
therapy only. Cardiac function was estimated by 4D Gated Equilibrium Radionuclide Ventriculography. The endothelium function was measured as en-
dothelium dependent vasodilation.
Results. During 3 months mildronate therapy resulted in increase of left ventricular (LV) ejection fraction, peak filling and peak ejecting rate of LV.
Conclusion. Metabolic corrector mildronate has positive effect on cardiac function in patients with IHD and CHF.
Key words: metabolic corrector, ischemic heart disease, heart failure, cardiac hemodynamics
Rational Pharmacother. Card. 2007;4: 25-31

ВОЗМОЖНОСТЬ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ КОРРЕКТОРОВ 
МЕТАБОЛИЗМА В ЛЕЧЕНИИ ПАЦИЕНТОВ 
С ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА 
И НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ КРОВООБРАЩЕНИЯ
И.В. Сергиенко, М.Е. Бугрий, Т.В. Балахонова, Г.А. Ткачёв, В.Б. Сергиенко
Российский кардиологический научно-производственный комплекс Росмедтехнологий, Москва

Введение
Ишемическая болезнь сердца (ИБС) занимает пер-

вое место среди причин смертности в России. Большин-
ство пациентов с ИБС перенесли один или несколько
инфарктов миокарда с развитием хронической сердеч-
ной недостаточности (ХСН). Крупные эпидемиологи-
ческие исследования продемонстрировали, что в 2002
г. в России 8,1 млн человек страдали ХСН. Следует от-
метить, что более 3-х млн из них имели III–IV функцио-
нальный класс (ФК) заболевания [1], т.е. практически
терминальную ХСН. По данным крупного исследова-
ния ЭПОХА, в 2003 г. каждый второй пациент с ХСН был
госпитализирован в стационар в связи с декомпенса-
цией [1,2].

Почти у 70% больных явления недостаточности кро-
вообращения связаны с наличием ИБС [1]. Смертность
больных с клинически выраженной ХСН в течение года

достигает 26–29 % - ежегодно в России умирает от 880
до 986 тысяч больных ХСН [3].

В национальных рекомендациях Всероссийского
научного общества кардиологов (ВНОК) и Общества спе-
циалистов по сердечной недостаточности (ОССН) по ди-
агностике и лечению ХСН от 2007 г. к основным сред-
ствам лечения ХСН (степень доказанности А) относят
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента
(АПФ), β-адреноблокаторы, антагонисты рецепторов
альдостерона, диуретики, сердечные гликозиды. Так-
же используют антагонисты рецепторов ангиотензина
II, причём не только при непереносимости ингибито-
ров АПФ, но и в сочетании с ними. К дополнительным
средствам (степень доказанности В) относят статины и
непрямые антикоагулянты. К вспомогательным сред-
ствам (степень доказанности С) относят перифериче-
ские вазодилататоры, дигидропиридины, некоторые
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антиаритмические препараты, аспирин, негликозидные
инотропные стимуляторы [4].

В настоящее время в комплексной терапии ХСН на-
чинают использовать корректоры метаболизма или ци-
топротекторы, хотя достаточных убедительных данных
по их эффективности нет. Достоверно известно только,
что при назначении этих препаратов течение ХСН не
ухудшается. Имеются отдельные исследования, дока-
зывающие эффективность цитопротекторов у данной
категории больных [4].

Теоретическим обоснованием работы послужил
тот факт, что в условиях ишемии изменяется метаболизм
миокарда: недостаток кислорода ведёт к накоплению
свободных жирных кислот, ацилкарнитина и ацил-коэн-
зима А в митохондриях [5]. Это приводит к нарушению
транспортной функции мембраны – частичному бло-
кированию Ca2+-АТФазы саркоплазматического рети-
кулума (кальциевый насос), Na+, K+-АТФазы сарколем-
мы (Na+ и K+ насосы) и аденин-нуклеотид-транслока-
зы (АТФ-насос) [6] и, следовательно, к снижению со-
кратимости миокарда левого желудочка (ЛЖ). Ис-
пользование милдроната, который является частичным
структурным аналогом γ-бутиробетаина (ГББ, предше-
ственника синтеза карнитина) ведёт к увеличению ко-
личества ГББ и уменьшению количества карнитина. Соо-
тветственно, происходит увеличение концентрации
NO (его синтез индуцируется ГББ) и снижается уровень
жирных кислот в митохондриях (снижение количества
карнитина препятствует переносу жирных кислот через
мембрану митохондрий). Увеличение концентрации NO
положительно влияет на функцию эндотелия. 

Ранее мы продемонстрировали положительное
влияние терапии милдронатом на кровоснабжение мио-
карда ЛЖ у больных ИБС (рис. 1, см. цветное фото на
вклейке) [7].

При количественной обработке результатов было вы-

явлено достоверное снижение глубины дефекта пер-
фузии (рис. 2).

Нами проводится исследование по влиянию тера-
пии метаболическими корректорами на липидный
спектр, факторы воспаления и функцию эндотелия у
больных ИБС. Начальные данные этой работы уже опуб-
ликованы [8]. Было показано, что терапия милдрона-
том приводит к снижению холестерина липопротеидов
низкой плотности и С-реактивного белка.

Цель работы – определить, какой эффект оказыва-
ет терапия милдронатом на параметры центральной ге-
модинамики и функцию эндотелия у больных ИБС и ХСН.

Материал и методы
В проспективное одноцентровое открытое контро-

лируемое исследование включено 60 пациентов (52
мужчины и 8 женщин, средний возраст 60±7,8 лет) с
ИБС и перенесённым инфарктом миокарда, наличием
НК I-III ФК по NYHA. Пациенты были разделены на две
группы: основную (n=30) и группу сравнения (n=30). 

Больные основной группы на фоне подобранной в
соответствии с Национальными Рекомендациями ВНОК
И ОССН по диагностике и лечению ХСН терапии полу-
чали дополнительно милдронат в капсулах в дозе
1000 мг в сутки (500 мг утром и 500 мг вечером до 18
часов). Больные группы сравнения продолжали при-
ём подобранной терапии. Период терапии в основной
группе и наблюдения в группе сравнения составил 3 мес.

В обеих группах не выявлено различий и в индек-
се массы тела: в основной группе он составил в сред-
нем 27,1±5,4 кг/м2, в контрольной - 29,3±4,8 кг/м2.

Обе группы были также сопоставимы по числу и ча-
стоте встречаемости факторов риска. У 14 (47%) па-
циентов из группы сравнения и у 16 (53%) из основ-
ной группы имелась артериальная гипертония; 6
(20%) человек из группы сравнения и 8 (27%) чело-

0

50

100

150

200

250

300
недостоверно

до после до после

Площадь дефекта перфузии Глубина дефекта перфузии

p < 0.05

0

5

10

15

20

25

30

Рис. 2. Динамика площади и глубины дефекта перфузии у больных ИБС на фоне терапии милдронатом
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век из основной группы курили; гиперлипидемия вы-
явлена у 23 (77 %) больных группы контроля и 25
(83%) основной группы. По результатам коронарной
ангиографии у больных имелось поражение от 1-й до
6-ти коронарных артерий, в среднем 2,1±1,2 корона-
рных артерий.

Группы были сопоставимы и по получаемой стандарт-
ной терапии. По поводу основного заболевания все 60
больных получали аспирин, статины, ингибиторы АПФ
и диуретики, 26 (87%) (основная группа) и 28 (93%)
(группа сравнения) пациентов получали β-блокаторы,
по 8 (26%) человек в каждой группе принимали нит-
раты. Сердечные гликозиды и другие препараты с по-
ложительным ионотропным действием не использова-
лись. Не допускалась смена основной терапии, за ис-
ключением приёма короткодействующих нитратов.

Все больные основной группы и группы сравнения
ранее проходили инвазивное лечение (12 больных ос-
новной группы и 13 группы сравнения – операцию ко-
ронарного шунтирования, 18 основной группы и 17
группы сравнения – транслюминальную баллонную ко-
ронарную ангиопластику).

Критериями исключения были острый инфаркт
миокарда (менее чем за 6 мес до включения в иссле-
дование), нестабильная стенокардия, приём милдро-
ната или триметазидина менее чем за 6 мес до вклю-
чения, операция коронарного шунтирования или ко-
ронарной ангиопластики менее чем за 6 мес до вклю-
чения, гемодинамически значимые пороки сердца, по-
стоянная форма фибрилляции предсердий, нарушения
ритма сердца 4-5 классов по Лауну.

Методами контроля служили общеклиническое
обследование, ЭКГ, эхокардиография (ЭХО КГ), четы-
рёхмерная равновесная радионуклидная вентрику-
лография миокарда левого и правого желудочков (4D
РВГ), оценка потокзависимой вазодилатации (ПЗВД),
определение уровня NO3 в крови.

Эхокардиография. Методом ЭХО КГ оценивались
фракция выброса (ФВ) ЛЖ, конечный диастолический
размер ЛЖ (КДР ЛЖ), конечный систолический размер
ЛЖ (КСР ЛЖ), размер левого предсердия (ЛП), размер
аорты (АО). ФВ ЛЖ определялась по методу Симпсона. 

4D РВГ. Исследование выполнялось с использовани-
ем меченных 99mTc-пирофосфатом эритроцитов. Про-
водилась запись 64-х проекций с вращением детекто-
ров на 180°. Детекторы располагались под углом 90°
друг к другу. Использовался энергетический коллима-
тор высокого разрешения. Проводилась запись 40
нормальных сердечных циклов для каждой проекции.
При ЭКГ синхронизации каждый сердечный цикл раз-
бивался на 16 кадров. Оцениваемыми параметрами
были ФВ ЛЖ, КДО ЛЖ, КСО ЛЖ, а также пиковая ско-
рость изгнания (peak ejecting rate - PER) и пиковая ско-
рость наполнения (peak filling rate - PFR) ЛЖ и ПЖ, сред-

нее время наполнения ЛЖ и ПЖ (mean filling rate –
MFR/3), пиковая скорость наполнения по 2-му пику
(peak filling rate 2 – PFR/2).

ПЗВД. В режиме двухмерного сканирования фикси-
ровались изменения  в диаметре плечевой артерии в
ответ на увеличивающийся поток крови (потокзависи-
мая реакция). Плечевая артерия сканировалась в про-
дольном сечении на 5 см выше локтевого сгиба; изо-
бражение фиксировалось последовательно в покое и
в течение реактивной гиперемии. Для каждого из па-
циентов рассчитывалась потокзависимая вазодилата-
ция как характеристика потокзависимого ответа, рав-
ная отношению диаметра плечевой артерии при реак-
тивной гиперемии к диаметру артерии в покое. Эти из-
менения представлены в процентах от исходного диа-
метра.

Статистическая обработка полученных результатов
проводилась при помощи программ Excel и Medcalc с
использованием критериев t Стьюдента и Вилкоксона,
точного теста Фишера для качественных показателей.

Результаты
Не отмечено побочных явлений при приёме милдро-

ната. Не было выявлено достоверных изменений в об-
щем и биохимическом анализах крови, отсутствовали
значимые изменения ЭКГ.

Результаты ЭХО КГ до и после окончания исследо-
вания у больных обеих групп приведены в табл. 1.

Достоверных изменений размеров камер сердца в
группе сравнения и основной группе исходно и через
3 мес выявлено не было.

Наличие зон нарушенной сократимости миокарда
ЛЖ отмечено у всех пациентов. У 22-х больных основ-
ной группы имелся гипокинез, у 2-х - акинез, у 4-х –
сочетание зон гипокинеза и зон акинеза, у 2-х – соче-
тание зон гипокинеза и дискинеза. В группе сравнения
гипокинез выявлен у 25-ти больных, акинез и гипоки-
нез - у 4-х, гипокинез и дискинез - у 1-го. Через 3 мес
терапии милдронатом (основная группа) или наблю-
дения (группа сравнения) зоны нарушенной сократи-
мости миокарда ЛЖ и их локализация не изменились.

За 3 мес у больных группы контроля по данным 4D
РВГ не выявлено достоверных изменений объёмов же-
лудочков сердца, ФВ ПЖ и ЛЖ, а также временных па-
раметров систолы и диастолы ЛЖ. Полученные данные
представлены в табл. 2.

В табл. 3 приведены данные о динамике объёмов
ЛЖ и ПЖ, ФВ и временных параметров у больных ос-
новной группы.

Отмечено достоверное увеличение ФВ ЛЖ (рис. 3,
см. цветное фото на вклейке), PER ЛЖ и PFR ЛЖ 
(рис. 4), достоверно уменьшился КСО ЛЖ.

По данным допплеровского исследования ПЗВД, на-
рушение функции эндотелия исходно выявлено у 9
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(30%) больных основной группы и у 7 (23%) группы
сравнения. В основной группе, в среднем, до начала те-
рапии процент потокзависимой вазодилатации со-
ставил 5,01±1,74%. После проведения терапии отме-
чена лишь тенденция к увеличению данного показате-
ля; 5,31±2,38% (p>0.05). В группе сравнения ПЗВД

составила 4,87±2,51% исходно и 4,73±2.16% через
3 мес (p>0,05).

На фоне терапии милдронатом достоверно повы-
сился уровень NO3 в сыворотке крови (рис. 5). NO3 явля-
ется метаболитом  NO, концентрацию которого в кро-
ви определить трудно из-за быстрого превращения в

Показатель Основная группа Группа сравнения

Исходно Через 3 мес Исходно Через 3 мес

АО (см) 3,45±0,32 3,53±0,34 3,4±0,74 3,32±1,6

ЛП (см) 3,7±0,44 3,62±0,41 3,5±1,1 3,44±1,2

КДР ЛЖ (см) 6,0±0,37 5,83±0,27 5,9±0,54 6,0±1,15

КСР ЛЖ (см) 4,1±0,47 4,2±0,67 4,2±0,7 4,4±1,2

ФВ ЛЖ (см) 43,8±5,3 44,0±5,84 41,7±4,1 43,7±6,2

Таблица 1. Данные ЭХО КГ у больных основной группы и группы сравнения исходно и после 3-месячной терапии

милдронатом или 3-месячного наблюдения

Показатель Исходно Через 3 месяца

КДО ЛЖ (мл) 151,2±34,1 167,4±68,3

КСО ЛЖ (мл) 97,3±24,1 95,8±31,2

ФВ ЛЖ (%) 43,6±19,3 47,9±23,6

КДО ПЖ (мл) 125,8±43,7 142,6±43,2

КСО ПЖ (мл) 79,2±31,0 78,4,3±31,2

ФВ ПЖ (%) 38,4±19,2 39,8±22,0

PER ЛЖ (КДО/с) -2,1±1,2 -2,3±1,3

PFR ЛЖ (КДО/с) 1,7±0,4 1,9±0,8

PFR/2 ЛЖ (КДО/с) 0,9±0,4 1,0±0,9

MFR/3 ЛЖ (КДО/с) 1,5±0,7 1,6±0,7

Таблица 2. Показатели центральной гемодинамики у

больных группы сравнения

Показатель Исходно Через 3 мес р

КДО ЛЖ (мл) 153,4±53,7 162,4±63,7 >0,05

КСО ЛЖ (мл) 101,2±55,1 89,9±39,5 <0,05

ФВ ЛЖ (%) 37,9±20,1 45,8±15,4 <0,01

КДО ПЖ (мл) 128,6±26,4 145,6±41,2 >0,05

КСО ПЖ (мл) 77,2±24,7 82,1±37,9 >0,05

ФВ ПЖ (%) 40,9±11,8 44,1±17,2% >0,05

PER ЛЖ (КДО/с) -1,9±1,0 -2,5±1,1 <0,01

PFR ЛЖ (КДО/с) 1,6±0,7 2,09±0,5 <0,05

PFR/2 ЛЖ (КДО/с) 1,2±0,5 1,2±0,3 >0,05

MFR/3 ЛЖ (КДО/с) 1,3±0,6 1,3±0,8 >0,05

Таблица 3. Динамика показателей центральной

гемодинамики в основной группе

До терапии

После терапии

PER PFR PFR/2 MFR/3
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Рис. 4. Влияние терапии милдронатом на временные параметры центральной гемодинамики
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NO2 и NO3. Исходно уровень NO3 составил 33,5±10,0
мкМ/л, на фоне терапии – 44,1±32,3 мкМ/л (р<0,05).
Уровень NO3 в группе сравнения значимо не изменил-
ся – 38,7±11,2 мкМ/л и 36,9±24,7 мкМ/л (p>0,05).

Таким образом, терапия милдронатом в течение 3
мес у больных ИБС и НК привела к достоверному уве-
личению ФВ ЛЖ и оказала положительное влияние на
некоторые временные параметры систолы и диастолы
ЛЖ. Отмечена тенденция к улучшению функции эндо-
телия и увеличение уровня оксида азота на фоне тера-
пии милдронатом.

Обсуждение
Использование корректоров метаболизма в схемах

лечения пациентов с ХСН началось в 90-х годах [9]. По-
ложительное влияние милдроната на сократимость мио-
карда ЛЖ продемонстрировано в контролируемом
параллельном двойном слепом рандомизированном
исследовании. В исследуемую группу было включено
117 пациентов в возрасте 30–80 лет с ХСН I–III ФК, вы-
званной ИБС. Об эффективности терапии судили  по
улучшению показателей сократимости миокарда ЛЖ.
Динамику сократимости миокарда оценивали по нали-
чию изменений систолической и диастолической фун-
кций ЛЖ. Для описания диастолической функции ЛЖ
использовали следующие параметры: время изоволю-
мического расслабления, линейную скорость потока ран-
него наполнения диастолического ЛЖ, линейную ско-
рость потока позднего диастолического наполнения ЛЖ.
Были выявлены увеличение фракции выброса ЛЖ и
улучшение временных показателей систолы и диасто-
лы ЛЖ [10].

Терапия милдронатом приводит к улучшению каче-
ства жизни у больных ХСН II–IV ФК. Улучшение каче-
ства жизни отмечено через 30 дней после приёма мил-
дроната в дозе 1 г. в сутки [11]. Эти данные подтверж-

даются результатами многоцентрового двойного сле-
пого плацебо - контролируемого исследования. В ис-
следование были включены 120 больных с НК II ФК. Во
всех случаях причиной развития ХСН была ИБС. Кри-
териями оценки являлись клиническая картина, цен-
тральная гемодинамика. Выполнялся 6-минутный тест
с ходьбой для определения толерантности к физиче-
ской нагрузке. На фоне 6-недельного лечения милдро-
натом увеличилась сократимость миокарда ЛЖ и по-
высилась толерантность к физической нагрузке. У
78% больных снизился ФК ХСН [12].

Добавление другого метаболического корректора
триметазидина к стандартной терапии у больных с ИБС
и систолической дисфункцией ЛЖ сопровождается
увеличением ФВ ЛЖ, улучшением показателей скоро-
сти раннего диастолического расслабления, времени
изоволюмического расслабления и пиковой скорости
кровотока в легочных венах [13]. Увеличение ФВ ЛЖ при
добавлении корректоров метаболизма к стандартной
терапии ХСН показано и в других работах. В ряде слу-
чаев авторы отмечали начало влияния корректоров ме-
таболизма на ФВ через 12 мес лечения [14]. Следует
отметить, что в подобных исследованиях ФВ оценива-
лась методом ЭХО КГ. Использование 4D РВГ позволя-
ет выявлять более «тонкие» изменения и оценивать ряд
параметров, недоступных для определения при ЭХО КГ.
Описано положительное влияние корректоров метабо-
лизма не только на систолическую, но и на диастоли-
ческую функцию ЛЖ [15]. Причиной ХСН в данных ра-
ботах были коронарогенные заболевания.

Наша работа подтвердила, что милдронат положи-
тельно влияет на центральную гемодинамику у боль-
ных с коронарогенной ХСН. 4D РВГ, как наиболее точ-
ный метод оценки показателей центральной гемоди-
намики, позволила продемонстрировать, что добавле-
ние милдроната в дозе 1000 мг в стуки больным с ХСН

Группа сравнения Милдронат

Исходно

Через 3 мес

нд
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Рис. 5. Возрастание уровня NO3 в крови на фоне терапии милдронатом
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уже через 3 мес приводит к увеличению ФВ ЛЖ и воз-
растанию пикового времени заполнения ЛЖ, а также
пикового времени изгнания крови из ЛЖ. Иными сло-
вами, милдронат оказывает положительное влияние как
на систолическую, так и на диастолическую функцию
ЛЖ. 

В настоящее время доказано, что диастолическая дис-
функция в ишемизированном миокарде развивается
раньше систолической. Диастолическая дисфункция
является следствием нарушения диссоциации актин-
миозиновых комплексов, что ведет к изменению ско-
ростных параметров наполнения желудочка, которые
можно определить только методом равновесной вен-
трикулографии, основанной на анализе кривой «актив-
ность/время». Такие параметры, как максимальная ско-
рость наполнения, скорость наполнения за первую
треть диастолы, предсердный вклад в наполнение же-
лудочка, позволяют судить о нарушении диастоличе-
ской функции и вносят существенный вклад в уточне-
ние диагноза, оценку эффективности лечения и про-
гноза [16].

С целью определения влияния милдроната на фун-
кцию эндотелия при лечении ХСН проведено обследо-
вание 105 больных ХСН I-III ФК [17]. Период наблю-
дения составил 30 дней. Функцию эндотелия сосудов
оценивали по показателям допплерографии плечевой

артерии в пробе с реактивной гиперемией и по состоя-
нию системы NO; исследовали стабильный пул мета-
болита окиси азота NO2. Исходно у больных ХСН отме-
чали признаки дисфункции эндотелия сосудов: умень-
шение концентрации оксида азота в плазме крови и на-
копление его метаболита в эритроцитах, снижение эн-
дотелийзависимой вазодилятации, склонность сосудов
к спазму; у четверти больных – возникновение вазокон-
стрикторных реакций в пробе с реактивной гипереми-
ей. Включение милдроната в базисную терапию ХСН
приводило к нормализации NO-системы и восста-
новлению вазорегулирующей функции эндотелия со-
судов [17].

Заключение
Использование милдроната у больных ХСН оказы-

вает положительное влияние на параметры централь-
ной гемодинамики и улучшает временные параметры
систолы и диастолы ЛЖ. Его применение может оказать
позитивный эффект, когда исчерпаны возможности стан-
дартной терапии. Оценка влияния терапии милдрона-
том на прогноз, качество жизни и смертность больных
ХСН требует проведения продолжительных клиниче-
ских исследований. Настоящая работа показывает, что
милдронат может быть использован в клинической прак-
тике при лечении больных ИБС в сочетании с ХСН.
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Рис. 1. Влияние терапии милдронатом на перфузию миокарда левого желудочка (слева - до терапии,
справа - на фоне приема милдроната). На представленных изображениях в системе полярных координат,
полученных при нагрузке и в покое, видно уменьшение дефекта перфузии нижне-боковой локализации.

К статье И.В. Сергиенко и соавт. (стр. 25-31)

Рис. 3. Клинический пример. Данные 4D РВГ. 
Параметры центральной гемодинамики на фоне терапии милдронатом (слева – до терапии, справа – на фоне
приёма милдроната). 
А. Отображение локального движения стенок ЛЖ; 
Б. Отображение амплитуды движения стенок ЛЖ; 
В. Отображение синхронности сокращения отделов ЛЖ
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Гемодинамические показатели у больных артериальной гипертонией на фоне терапии амлодипином, фозиноприлом 
и метопрололом 
А.Л. Хохлов, М.И. Шуникова, А.Ю. Соснин, И.Н. Каграманян, Л.А. Лисенкова
Кафедра клинической фармакологии, Ярославская государственная медицинская академия, Клиническая больница №2, Ярославль
Цель. Оценить эффективность антигипертензивной терапии антагонистом кальция (амлодипин), ингибитором ангиотензинпревращающе-
го фермента (фозиноприл) и β-блокатором (метопролол) у больных артериальной гипертонией (АГ) с учетом влияния на центральную и пе-
риферическую гемодинамику.
Материал и методы. Обследовано 60 пациентов с АГ I–II стадии, 1-2 степени. Пациенты были разделены на 3 группы. Больные 1-й груп-
пы получали амлодипин (Тенокс) в дозе 5-10 мг/сут, 2 – фозиноприл (Моноприл) 10-20 мг/сут, 3 - метопролол (Метокард) в дозе 50-200
мг/сут. При необходимости больным каждой группы добавляли диуретик. До начала и через 6 мес лечения проводили суточное монитори-
рование артериального давления (АД), эхокардиографию, ультразвуковое иссдедование брахиоцефальных артерий и магистральных ар-
терий головы, пробу с реактивной гиперемией и нитроглицерином.
Результаты. Амлодипин, фозиноприл и метопролол были равны по антигипертензивной эффективности. Амлодипин в большей степени сни-
жал массу миокарда и улучшал диастолическую функцю левого желудочка по сравнению с фозиноприлом и метопрололом. Амлодипин и
фозиноприл положительно влияли на сосудистое ремоделирование. Метопролол уменьшал утренний подъем АД и частоту сердечных со-
кращений, однако не влиял на вариабельность систолического АД.
Заключение. При равной антигипертензивной эффективности амлодипина, фозиноприла и метопролола их влияние на сердце и сосуды,
показатели суточного ритма АД и гемодинамику различается.
Ключевые слова: артериальная гипертония, диастолическая дисфункция, вариабельность артериального давления, гемодинамика, эндо-
телиальная функция
РФК 2007;4:33-38

Effects of amlodipine, fosinopril and metoprolol on hemodynamics in hypertensive patients
A.L. Hohlov, M.I. Shunikova, A.Yu. Sosnin, I.N. Kagramanyan, L.A Lisenkova
Clinical Hospital №2, Yaroslavl 
Aim. To assess an efficacy of antihypertensive therapy with calcium antagonist, angiotensin converting enzyme inhibitor and β-blocker in patients with
arterial hypertension (AH) taking into account influence on central and peripheral hemodynamics.
Material and methods. 60 patients with AH of I-II stage, 1-2 grade were studied. They were split in 3 groups. Patients of the first group received am-
lodipine (Tenox), 5-10 mg/d, the second group – fosinopril (Monopril), 10-20 mg/d and the third group – metoprolol (Metocard), 50-200 mg/d.
Diuretics were added when necessary. Ambulatory blood pressure (BP) monitoring, echocardiography, ultrasound investigation of brachiocephalic and
main cerebral arteries, test on reactive hyperemia and nitroglycerine were conducted before and after 6 months of therapy. 
Results. Amlodipine, fosinopril and metoprolol had similar antihypertensive effect. Amlodipine was more effective in comparison with fosinopril and
metoprolol in reduction of left ventricular (LV) myocardial mass and improving of LV diastolic function. Amlodipine and fosinopril had positive effect
on vascular remodeling. Metoprolol reduced in BP morning elevation and heart rate, but had no effect on systolic BP variability.
Conclusion. Amlodipine, fosinopril and metoprolol have similar antihypertensive effect but different influence on the heart, arteries, BP variability and
hemodinamics.
Key words: arterial hypertension, diastolic function, blood pressure variability, hemodynamics, endothelial function
Rational Pharmacother. Card. 2007;4:33-38

ГЕМОДИНАМИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ У БОЛЬНЫХ 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ 
АМЛОДИПИНОМ, ФОЗИНОПРИЛОМ И МЕТОПРОЛОЛОМ
А.Л. Хохлов, М.И. Шуникова, А.Ю. Соснин, И.Н. Каграманян, Л.А. Лисенкова
Кафедра клинической фармакологии, Ярославская государственная медицинская академия
Клиническая больница №2, Ярославль

Введение
В структуре общей заболеваемости сердечно-сосу-

дистая патология занимает 13,3%. Болезнями системы
кровообращения страдает около 20% населения стра-
ны (19,4 тыс. на 100 тыс. населения) [3,16] .

Артериальная гипертония (АГ) – распространенное
заболевание, приводящее к развитию серьезных ослож-
нений, в первую очередь инфаркта миокарда и мозго-
вого инсульта. На первом этапе в профилактике этих ос-
ложнений наибольшее значение придавалось соб-
ственно снижению артериального давления (АД), так
как установлена прямая линейная связь между сниже-
нием систолического АД (САД) и уменьшением забо-
леваемости и летальности от инсульта, коронарной бо-
лезни сердца и других сердечно-сосудистых заболева-
ний [4, 6]. В исследованиях STOP-Hypertension-2 [20]

и TOMHS [21] не было найдено различий в эффектив-
ности различных антигипертензивных препаратов в от-
ношении клинических исходов АГ. Результаты более по-
здних исследований не столь однозначны. Так, иссле-
дование VALUE свидетельствовало о сопоставимой
эффективности амлодипина и валсартана в отношении
снижения риска инсульта, однако в группе больных, по-
лучавших амлодипин, снижение риска инсульта было
отмечено раньше, вероятно, вследствие более ранне-
го и выраженного снижения АД. В исследовании LIFE
лозартан оказался более эффективным, чем атенолол,
в предупреждении сердечно-сосудистой смерти, ин-
сульта, инфаркта миокарда [12].

Повышенное АД является самой частой причиной
развития хронической сердечной недостаточности
(ХСН). В 4/5 всех случаев сердечная недостаточность
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(СН) ассоциируется с АГ, и лишь у 2/3 больных – с ише-
мической болезнью сердца (ИБС). Более 55% больных
с явной СН имеют практически нормальную сократи-
мость миокарда (фракция выброса [ФВ] левого желу-
дочка [ЛЖ] > 50%). В этом случае говорят о СН с сох-
раненной систолической функцией. Такая СН более чем
в 90% случаев обусловлена диастолической дисфун-
кцией [1, 25, 28]. Согласно Рекомендациям Всероссий-
ского научного общества кардиологов (ВНОК) и Обще-
ства специалистов по СН (ОССН) по диагностике и ле-
чению ХСН, для профилактики СН у больных АГ сле-
дует использовать ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента (иАПФ), антагонисты рецепто-
ров к ангиотензину (АРА), бета-адреноблокаторы
(БАБ), диуретики и их комбинацию; применение бло-
каторов кальциевых каналов считается менее предпо-
чтительным. По данным мета-анализа, антагонисты
кальция не уступают другим антигипертензивным
средствам по влиянию на риск коронарной болезни
сердца, основных сердечно-сосудистых исходов, смер-
ти от сердечно-сосудистых и любых причин, но менее
эффективны в профилактике СН [17]. Результаты иссле-
дований влияния длительно действующих блокаторов
кальциевых каналов на риск развития СН неоднозна-
чны. Так, амлодипин в исследовании PRAIS I и II и фе-
лодипин в исследовании V-HeFT III не ухудшали про-
гноз больных ХСН [18, 27]. В исследовании ALLHAT при-
ем амлодипина сопровождался повышением фаталь-
ной и нефатальной СН у всех пациентов с АГ [27]. Те-
рапия нифедипином в форме гастроинтестинальной те-
рапевтической системы (ГИТС) в исследовании ACTION
у больных стабильной стенокардией привела к сниже-
нию риска СН на 29% по сравнению с плацебо [24]. Так
как блокаторы кальциевых каналов относятся к числу
средств первой линии в лечении АГ, особенно у боль-
ных группы высокого риска, их влияние на прогноз ХСН
приобретает принципиальное значение.

Патологические изменения в сердечно-сосудистой
системе и нарушения ауторегуляции мозгового крово-
обращения при артериальной гипертонии зависят от
состояния системной гемодинамики [15].

Цель исследования – комплексная сравнительная
оценка эффективности антигипертензивной терапии ан-
тагонистом кальция (амлодипином), иАПФ (фозино-
прилом) и бета-блокатором (метопрололом) у больных
артериальной гипертонией с учетом показателей цен-
тральной и периферической гемодинамики.

Материал и методы
В исследовании приняли участие 60 пациентов в воз-

расте от 33 до 66 лет (средний возраст 52,5±7,4
года) с АГ I-II степени, индексом массы тела (ИМТ)
31,59±4,75 кг/м2. Средняя длительность артериаль-
ной гипертонии составляла 9,7 лет (от 1 до 33 лет). Ди-

агноз артериальной гипертонии был установлен на ос-
новании общеклинических методов. Критериями ис-
ключения из исследования были непереносимость
исследуемых препаратов, ХСН II и более ФК по NYHA,
инфаркт миокарда в анамнезе, нарушение мозгового
кровообращения (менее чем за 6 мес до включения в
исследование), симптоматическая АГ, выраженная по-
чечная недостаточность, декомпенсация функции щи-
товидной железы и любые нарушения ритма сердца,
требующие медикаментозной терапии, AV блокада II
и III степени, брадикардия (50 и менее уд/мин), синоа-
триальная блокада, синдром слабости синусового
узла. 

Больные были рандомизированы на три группы по
20 человек в каждой. Пациенты разных групп были со-
поставимы по полу, возрасту, длительности заболева-
ния, среднему уровню АД (табл. 1 и 2). Больные 1-й
группы получали в качестве гипотензивной терапии ам-
лодипин (тенокс, KRKA, Словения) в дозе 5-10 мг/сут,
2-й - фозиноприл (моноприл Bristol-Myers Squibb,
Италия) 10-20 мг/сут, 3-й - метопролол (метокард, Pol-
pharma, Польша) в дозе 50-200 мг/сут. При необхо-
димости больным каждой группы добавляли диуретик
(гипотиазид 12,5-25мг/сут или индапамид 2,5мг/сут). 

Включение в исследование проводилось после
предварительного «отмывочного» периода, равного 5
периодам полувыведения ранее получаемых гипо-
тензивных препаратов. Обследование проводилось при
скрининге и через 6 мес. Гемодинамические показате-
ли оценивали с помощью дуплексного сканирования
брахиоцефальных сосудов, магистральных артерий го-
ловы и шеи, сосудов почек, эхокардиографии на аппа-
рате «Vivid-3 Expert» (General Electric). Сократительную
способность миокарда левого желудочка анализиро-
вали путем измерения ФВ ЛЖ с помощью двумерной
ЭХО-КГ (модифицированный метод Симпсона). Диа-
столическую функцию левого желудочка сердца оце-
нивали по трансмитральному диастолическому пото-
ку и кровотоку по легочным венам. Суточное монито-
рирование АД проводилось на аппарате BPLab (Россия).
Интервалы измерения АД в период бодрствования со-

Показатель 1 группа 2 группа 3 группа

Возраст, лет 53,1±9,4 51±6,5 53,6±5,3 

Пол: женщины 15 (75%) 14 (70%) 19 (95%)

мужчины, n (%) 5(25%) 6 (30%) 1(5%)

Длительность 9,2 8 10,6 

заболевания, лет (от 1 до 33) (от 1 до 20) (от 2 до 30)

ИМТ, кг/м2 31,3±5,1 30,8±4,6 34,0±4,6

Сахарный диабет, n (%) 2 (10%) 2 (10%) 0 (0%)

Узловой зоб, n (%) 5 (25%) 5 (25%) 5 (25%)

Таблица 1. Характеристика больных
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ставляли 15 мин, в период сна – 30 мин. Для оценки
функции эндотелия проводили пробу с реактивной ги-
перемией и нитроглицерином [5, 7]. Степень вазоди-
латации оценивали с помощью линейного ультразву-
кового датчика (10 МГц).

Для статистической обработки данных использова-
ли пакет программ Statistica 6.0 и  БИОСТАТ. Оценива-
ли характер распределения по W критерию Шапиро-
Уилка. Для сравнения групп проводился дисперсион-
ный анализ и ранговый анализ вариаций по Краскелу-
Уоллису. Достоверность изменений в группах оценива-
ли с помощью критерия t Стьюдента для нормально рас-
пределенных величин и критерия Вилкоксона при не-
соответствии выборки нормальному распределению.
Статистически значимыми считали различия при
р<0,05. Данные представлены в виде М±σ, где М –
средняя арифметическая, σ– стандартное отклонение
по выборке.

Результаты и обсуждение
В результате лечения целевые паказатели АД были

достигнуты во всех группах в 80% случаев. Средняя су-
точная доза амлодипина составила 6,9±2,9 мг, в 50%
случаев потребовалась комбинация с диуретиком. В
группе фозиноприла средняя доза за сутки составля-
ла 16,6±4,9 мг. Комбинированная терапия использо-

валась также в 50% случаев. В третьей группе исполь-
зовалась следующая терапия: метопролол в средней
дозе 96,6±51,6 мг/сут и диуретик в 60% случаев. 

На фоне лечения во всех группах наблюдалось
значимое снижение САД и диастолического АД (ДАД)
в дневные часы (табл. 2), снижение вариабельности САД
днем в группах амлодипина и фозиноприла на 10,7%
(р=0,012) и 9,0% (р=0,018), соответственно. В груп-
пе метопролола статистически значимого изменения ва-
риабельности АД не было. При сравнении групп меж-
ду собой после 6 месяцев лечения по вариабельности
САД и ДАД в дневные часы было выявлено статисти-
чески значимое отличие группы, получающей метопро-
лол по этим показателям (р<0,0001). Во всех группах
имело место уменьшение величины утреннего подъема
АД, в большей степени у пациентов, получающих ме-
топролол и амлодипин: на 24,6% (р=0,002) и 18,4%
(р=0,017), соответственно. Уменьшение частоты сер-
дечных сокращений (ЧСС) наблюдалось у пациентов,
получающих метопролол. В группах амлодипина и
фозиноприла ЧСС практически не изменялась. 

Во всех группах наблюдалось положительное влия-
ние на ремоделирование сердца в виде уменьшения
массы миокарда левого желудочка (ММЛЖ). Более вы-
раженный эффект наблюдался у пациентов, получав-
ших амлодипин (рис. 1). Все пациенты, участвующие

Показатель амлодипин фозиноприл метопролол
среднее ∆ р среднее ∆ р среднее ∆ р

САД день, мм рт. ст  до лечения 145,5±12,22 -6,4% 0,0003 143,5±9,53 -7,4% 0,0002 147,1±10,54 -6,7% 0,002
через 6 мес 136,2±10,28 133,0±9,08 137,3±6,77

ДАД день, мм рт. ст до лечения 90,9±5,55 -4,7% 0,006 90,4±6,84 -8,4% 0,001 89,8±5,23 -5,1% 0,0009
через 6 мес 86,6±6,82 82,3±5,75 85,2±5,76

Вариабельность САД до лечения 13,3±2,99 -10,7% 0,012 13,3±2,77 -9,0% 0,018 14,8±4,51 0,9% 0,97
день, мм рт. ст через 6 мес 11,9±2,42 12,1±2,03 15,0±2,04
Вариабельность ДАД до лечения 9,6±2,25 -5,2% 0,191 9,6±1,88 -11,8% 0,025 11,3±3,15 4,9% 0,852
день, мм рт. ст через 6 мес 9,1±1,98 8,5±1,27 11,9±3,13
ЧСС уд/мин день до лечения 78,2±8,76 2,2% 0,156 73,6±8,8 -2,0% 0,163 81,2±8,91 -8,1% 0,01

через 6 мес 79,9±9,48 72,1±10,04 76,6±9,79
САД ночь, мм рт. ст до лечения 129,8±14,26 -7,2% 0,005 124,1±11,37 -4,8% 0,008 122,3±11,42 -2,2% 0,279

через 6 мес 120,5±9,94 118,1±11,02 119,5±6,39
ДАД ночь, мм рт. ст до лечения 77,1±6,46 -4,9% 0,04 74,6±9,03 -4,3% 0,028 71,7±6,67 -1,3% 0,601

через 6 мес 73,4±6,53 71,4±6,81 70,8±5,11
Вариабельность до лечения 10,3±2,66 -0,2% 0,97 10,6±2,41 2,1% 0,616 12,4±3,51 -11,3% 0,179
САД ночь, мм рт. ст через 6 мес 10,3±1,88 10,8±3,58 11,0±2,79
Вариабельность до лечения 7,9±1,98 7,0% 0,247 7,9±2,03 7,6% 0,616 8,7±2,5 -5,9% 0,794
ДАД ночь, мм рт. ст через 6 мес 8,4±1,79 8,6±3,02 8,2±2,77
ЧСС уд/мин ночь до лечения 65,1±5,7 2,8% 0,212 60,5±7,15 -2,5% 0,434 66,8±7,28 -5,9% 0,004

через 6 мес 66,9±5,28 59,0±7,49 62,8±7,84
Утренний подъем до лечения 48,9±11,47 -18,4% 0,017 46,4±14,17 -10,3% 0,035 63,0±17,87 -24,6% 0,002
САД, мм рт. ст через 6 мес 39,9±6,23 41,6±11,69 47,5±21,91
Утренний подъем до лечения 35,6±7,07 -8,4% 0,222 36,2±12,25 -12,4% 0,198 42,3±10,41 -4,6% 0,243
ДАД, мм рт. ст через 6 мес 32,6±7,31 31,7±7,7 40,3±19,81
ПАД, мм рт. ст до лечения 53,7±9,21 -9,0% 0,006 52,3±5,82 -6,0% 0,001 55,7±9,13 -7,7% 0,03

через 6 мес 48,9±5,65 49,2±6,4 51,4±5,98

Таблица 2. Динамика показателей АД в результате лечения (сокращения в тексте)
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в исследовании, имели нормальную систолическую фун-
кцию. На фоне лечения наблюдался значимый прирост
ФВ ЛЖ в группе амлодипина на 4,9% (исходно
61,7±4,4%, через 6 мес 64,7±5,8%, р=0,03). В
группе фозиноприла имела место такая же тенденция:
ФВ ЛЖ увеличилась на 5,7%, однако изменения не до-
стигли уровня статистической значимости (исходно
62,1±5,9%, через 6 мес 65,7±4,5%, р=0,16). На фоне
терапии метопрололом ФВ ЛЖ незначительно снижа-
лась на 1,4% (с 65,9±4,4% до 65,0±4,7%, р=0,65).

Для оценки диастолической функции в настоящее
время используются следующие показатели диастоли-
ческого трансмитрального кровотока: максимальная ско-
рость раннего пика (Е), максимальная скорость пред-
сердной систолы (А), соотношение Е/А, время замед-
ления раннего диастолического наполнения ЛЖ (DT E),
время изоволюмического расслабления ЛЖ (ВИР),
скоростные потоки легочного венозного спектра [8]. Те-

рапия амлодипином оказывала положительное влия-
ние на диастолическую функцию ЛЖ: наблюдалось ста-
тистически значимое уменьшение ВИР на 13,9%
(р=0,006), возрастание Е на 6,8% (р=0,006), увели-
чение соотношения Е/А на 8,5% (р=0,227) и сниже-
ние систоло-диастолического отношения антеградных
потоков легочных вен на 8,3% (р=0,048). В группе фо-
зиноприла, напротив, наблюдалось снижение пиков
диастолического трансмитрального кровотока и их
соотношения. На фоне терапии метопрололом на-
блюдалось увеличение Е/А на 17,4% (р=0,046), в ос-
новном, за счет уменьшения А (-12,5%, р=0,005) (рис.
2). Это, несомненно, имеет большой интерес, учиты-
вая спорный вопрос о возможности использования ан-
тагонистов кальция у больных ХСН [9].

Для количественного анализа кровотока в артери-
ях используют параметры допплерограммы и рассчи-
танные на их основе индексы. Одним из признаков ан-
гиоспазма является увеличение индекса циркулятор-
ного сопротивления (RI) [11]. В группах амлодипина и
метопролола наблюдалось снижение линейной скоро-
сти кровотока по средней мозговой артерии на 5,3%
(р=0,33) и 5,4% (р=0,20) соответственно. RI в груп-
пе, получающей фозиноприл, уменьшился на 2,2%, в
группе амлодипина и метопролола - увеличился на 1,1%
и 1,6%, соответственно. Изменения сосудистого сопро-
тивления во всех группах не достигали уровня статисти-
ческой значимости.

При различных сердечно-сосудистых заболевани-
ях снижается способность эндотелиальных клеток вы-
свобождать релаксирующие факторы. Мы наблюдали
улучшение показателя эндотелийзависимой вазодила-
тации на 21,7% (р=0,57) в группе фозиноприла. На
фоне терапии амлодипином и метопрололом этот по-
казатель снизился на 1,2% (р=1,0) и 4,7% (р=0,822). 

Широко обсуждается вопрос о роли дисфункции эн-
дотелия в сосудистом ремоделировании. При АГ
происходит утолщение средней оболочки сосудов,
уменьшение просвета и увеличение внеклеточного
матрикса. Это, в свою очередь, приводит к росту обще-
го периферического сосудистого сопротивления и та-
ким образом способствует стабилизации и усугублению
АГ. В нашем исследовании исходно не было различий
между группами по толщине комплекса интима-медиа
(р=0,575). На фоне лечения было выявлено уменьше-
ние этого показателя во всех группах: в первой на 11,6%
(р=0,0002), во второй – на 17,8% (р=0,003), в
третьей – на 8,0% (р=0,103), однако межгрупповые
различия абсолютных величин отсутствовали (р=0,103).

Поскольку дислипидемия увеличивает суммарный
риск осложнений, преимущество должно отдаваться
метаболически нейтральным антигипертензивным
препаратам. В нашем исследовании динамика уровня
липидов во всех группах не достигала уровня статисти-
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Рис.2. Показатели диастолической функции
*- р<0,05, **- р<0,01. Между группами исходно и через 6 мес ста-
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вого желудочка; DT E – время замедления раннего диастолического
наполнения левого желудочка; IVRT – время изоволюметрического
расслабления левого желудочка; S/D, PV – отношение пиковой си-
столической к  диастолической скорости антеградных потоков ле-
гочных вен
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ческой значимости, межгрупповых различий получе-
но не было (рис. 3). Наиболее благоприятное влияние
на уровень липидов в крови отмечено в группе, полу-
чающей фозиноприл. На фоне лечения метопрололом
наблюдались отрицательные изменения в липидном
спектре. Амлодипин занимал промежуточное положе-
ние.

В оценке эффективности и безопасности лечения АГ
большое значение имеют изменения, происходящие в
почках. В основе повреждающего действия АГ на поч-
ки лежат процессы внутрипочечной гипертензии и
гиперфильтрации, связанные с передачей системного
давления на клубочковый аппарат почки [6]. Развитие
гипертонической нефропатии ухудшает прогноз забо-
левания. Исходя из этого преимущества (учитывая
необходимость длительного приема препаратов),
должны отдаваться лекарственным средствам, не ока-
зывающим неблагоприятного действия на внутрипочеч-
ный кровоток. 

В нашем исследовании сопротивление в междолько-
вых и дуговых артериях исходно было в пределах нор-
мальных значений у всех пациентов и статистически
между группами не различалось (р=0,553 и р=0,772,
соответственно) (рис. 4). Через 6 мес лечения RI меж-
дольковых артерий также не различались (р=0,258),
в дуговых артериях имели место значимые различия
(р=0,029). В группе метопролола сосудистое сопротив-
ление в дуговых артериях увеличивалось на 4,1%
(р=0,03). В группах амлодипина и фозиноприла по-
казатель RI снижался на 3,5% (р=0,078) и 3,1%
(р=0,12), соответственно. В междольковых артериях
сосудистое сопротивление на фоне лечения фозино-
прилом уменьшалось на 3,5% (р=0,01). 

Концентрация креатинина в крови менялась незна-
чительно: в группе амлодипина и фозиноприла снизи-
лась на 5,4% (р=0,49) и 2,9% (р=0,25), соответствен-
но, а в группе метопролола увеличилась на 0,7%
(р=0,22). Скорость клубочковой фильтрации (СКФ),
рассчитанная  по формуле Cockroft-Gault, на фоне ле-
чения амлодипином и фозиноприлом увеличилась на
4,2% (р=0,43) и 4,8% (р=0,09), соответственно, а в
группе метопролола уменьшилась на 12,0% (р=0,22).

Таким образом, при равной эффективности амло-
дипина, фозиноприла и метопролола в отношении сни-
жения АД имеют место различные эффекты этих пре-
паратов на сердце и сосуды, показатели суточного
ритма АД и некоторые гемодинамические показатели.
На фоне лечения амлодипином и фозиноприлом в от-
личие от метопролола наблюдалось снижение вариа-
бельности САД и ДАД в дневные часы. Это можно рас-
ценивать в качестве предиктора благоприятного про-
гноза. Известно, что увеличение вариабельности САД
сопровождается ранним формированием поражения
«органов-мишеней», большей частотой мозговых ин-

сультов,  инфарктов миокарда, хронической почечной
недостаточности [10, 14, 19].

Более выраженное снижение ММЛЖ сердца было
выявлено в группе амлодипина. Уменьшение степени
гипертрофии левого желудочка (ГЛЖ) улучшает про-
гноз больных АГ, значительно снижая риск сердечно-
сосудистых заболеваний. Согласно Фремингемскому
исследованию, при регрессе ГЛЖ смертность от сердеч-
но-сосудистых заболеваний уменьшается на 25% [22].
Кроме того, в ряде исследований выявлена тесная кор-
реляция между выраженностью ГЛЖ и нарушением его
диастолической функции [2]. В нашем исследовании
улучшение диастолической функции также наблюда-
лось в группе амлодипина. Систолическая функция серд-
ца улучшалась в группах амлодипина и фозиноприла.

Фозиноприл оказывал значимый положительный
эффект на ремоделирование сосудов и эндотелиаль-
ную функцию. На фоне лечения было выявлено умень-
шение толщины комплекса интима-медиа во всех
группах, значимое на фоне приема амлодипина и
фозиноприла. Результаты позволяют говорить о регрес-
се сосудистого ремоделирования в головном мозге, а
это, в свою очередь, способствует улучшению кровос-
набжения мозга [13, 23].
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Влияние амлодипина, фозиноприла и метопролола на гемодинамику у больных АГ

Выраженное улучшение почечной гемодинамики от-
мечалось на фоне лечения фозиноприлом. В группе ам-
лодипина почечное сопротивление также снижалось,
однако это снижение не достигало уровня статистиче-
ской значимости. Полученные данные могут быть свя-
заны с исходно нормальной почечной гемодинамикой.
В группе метопролола сосудистое сопротивление почеч-
ных артерий несколько увеличивалось. Таким образом,
нефропротективным эффектом обладал ингибитор
АПФ и антагонист кальция. 

Выводы
•   На фоне терапии амлодипином отмечаются более вы-

раженное снижение массы миокарда и статистиче-
ски значимое улучшение диастолической функции
левого желудочка по сравнению с фозиноприлом и
метопрололом. Амлодипин оказывает положитель-
ное влияние на сосудистое ремоделирование. 

•   Фозиноприл оказывает выраженное положительное
действие на ремоделирование сосудов и функцию
эндотелия, улучшает почечную гемодинамику.

•   На фоне терапии метопрололом наблюдается значи-
мое уменьшение величины утреннего подъема АД и
частоты сердечных сокращений, однако отсутствует
влияние на вариабельность САД и несколько увели-
чивается сосудистое сопротивление почечных арте-
рий.
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Депрессия, тревога и инфаркт миокарда: все только начинается. Часть II
Ю.А. Васюк, А.В. Лебедев
Кафедра клинической функциональной диагностики, Московский государственный медико-стоматологический университет

Обзор посвящен вопросам коморбидности инфаркта миокарда и тревожно-депрессиных расстройств. В первой части (РФК 2007;3:41-51)
были представлены данные о распространенности депрессии при инфаркте миокарда, патофизиологических механизмах, связывающих де-
прессию и ишемическую болезнь сердца (ИБС). Обсуждалось влияние сопутствующих депрессивных расстройств на клиническое течение и
прогноз у больных инфарктом миокарда. Вторая часть посвящена тревожным расстройствам при инфаркте миокарда, влиянию тревожно-
депрессивных расстройств на качество жизни больных инфарктом миокарда. Также рассмотрены современные представления о терапии тре-
вожных и депрессивных расстройств у пациентов с ИБС.
Ключевые слова: депрессия, тревога, инфаркт миокарда, ишемическая болезнь сердца.
РФК 2007;4:39-45

Depression, anxiety and myocardial infarction: everything just begins. Part II
Y.A. Vasyuk, A.V. Lebedev
Department of clinical functional diagnostics, Moscow State Medical Stomatological University

A review is devoted to a comorbidity of myocardial infarction and anxious and depressive disorders. In the first part (Rational Pharmacother. Cardiol.
2007;3:41-51) data concerning prevalence of depression in myocardial infarction, pathophysiological mechanisms connecting depression and isc-
hemic heart disease (IHD) were given. Influence of concomitant depressive disorders on clinical state and forecast of patients after myocardial infarc-
tion was discussed. The second part of the review is devoted to the anxious disorders in myocardial infarction as well as to influence of anxious and
depressive disorders on life quality of patients with myocardial infarction. Besides, contemporary approaches to the therapy of anxious and depressi-
ve disorders in patients with IHD are discussed.
Key words: depression, anxiety, myocardial infarction, ischemic heart disease.
Rational Pharmaqcother. Card. 2007;4:39-45

ДЕПРЕССИЯ, ТРЕВОГА И ИНФАРКТ МИОКАРДА: 
ВСЕ ТОЛЬКО НАЧИНАЕТСЯ
Часть II
Ю.А. Васюк, А.В. Лебедев
Кафедра клинической функциональной диагностики, Московский государственный медико-
стоматологический университет

Депрессия и качество жизни пациентов
после острого инфаркта миокарда

Острый инфаркт миокарда (ОИМ) оказывает нега-
тивное влияние на качество жизни (КЖ) пациентов с
ишемической болезнью сердца (ИБС) [148-151]. Че-
рез 4 г. после ОИМ и мужчины, и женщины имеют худ-
шее КЖ в сравнении с популяционными нормативами
для соответствующих возрастных групп [152], причем
КЖ через 1 год после ОИМ является предиктором смерт-
ности в позднем постинфарктном периоде [153]. Со-
путствующая депрессия может дополнительно ухудшать
КЖ пациентов с ИБС, в частности, после перенесенно-
го ОИМ [98,99,138,154,155].

С помощью стандартного опросника SF-36 Health Sur-
vey было установлено, что на этапе госпитализации как
психический (t =7,0; df = 194; p < 0,01), так и физи-
ческий компонент здоровья (t = 2,1; df = 194; p = 0,04)
был ниже в группе больных ОИМ и сопутствующей де-
прессией. Через 4 мес не было отмечено достоверных
изменений показателя физического здоровья ни в
той, ни в другой группе, хотя физическое состояние име-
ло тенденцию к небольшому ухудшению в группе с де-
прессией и небольшому улучшению в группе без депре-

ссии. Психический компонент здоровья достоверно
улучшился как в группе с сопутствующей депрессией,
так и в группе без нее. После анализа КЖ пациентов до
ОИМ, оцененного ретроспективно, достоверность
влияния сопутствующей депрессии на физический
компонент здоровья утрачивалась [156].

В исследовании E.Brink et al. [157] оценивалась ди-
намика КЖ пациентов через 5 и 12 мес от момента раз-
вития ОИМ. Хотя через 1 год КЖ и мужчин, и женщин
улучшалось в сравнении с 5-месячным этапом наблю-
дения, в структуре изменений отмечались половые раз-
личия. В то время как женщины, главным образом, от-
мечали улучшение в психическом компоненте здо-
ровья, мужчины демонстрировали улучшение по пока-
зателям физического его компонента. Состояние физи-
ческого компонента здоровья у женщин через 1 год по-
сле ОИМ было хуже, чем у мужчин сопоставимого воз-
раста. Авторы видят возможное объяснение в том, что
мужчины борются против болезни, отмечая порой
меньшее количество симптомов, нежели имеется на са-
мом деле. Женщины же борются вместе с болезнью, адап-
тируясь к изменившемуся состоянию здоровья и, веро-
ятно, отмечая большее число симптомов. Депрессия, оце-

СМЕЖНЫЕ ПРОБЛЕМЫ КАРДИОЛОГИИ
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нивавшаяся в этом исследовании через неделю после
ОИМ, являлась значимым предиктором снижения КЖ че-
рез 1 год по физическому компоненту у женщин и пси-
хическому компоненту у мужчин. Аналогичные резуль-
таты были получены в работе, выявившей снижение как
психического, так и физического компонента здоровья
у пациентов через 7 мес после ОИМ [158]. В многофак-
торной модели риска ухудшения качества психическо-
го компонента жизни пациентов на долю депрессии при-
шлось почти 80% предсказательной мощности. 

Терапия депрессии у пациентов после
острого инфаркта миокарда

Можно выделить два аспекта этой проблемы: влия-
ние различных вариантов терапии на симптоматику са-
мой депрессии и на течение постинфарктного перио-
да/постинфарктную смертность, т.е. на прогноз у па-
циентов. Практика терапии депрессии при ОИМ вне ра-
мок клинических испытаний ничтожно мала, а ее ме-
тоды не отработаны. Так, через 18 мес наблюдения ни
один из пациентов, перенесших ОИМ и имевших со-
путствующую депрессию, не получал адекватной анти-
депрессивной терапии [159]. 

У пациентов с депрессией после ОИМ, леченных
сертралином [антидепрессант из группы селективных
ингибиторов обратного захвата серотонина (СИОЗС)],
с течением времени происходит восстановление пара-
метров вариабельности ритма сердца (ВРС) аналогич-
но наблюдаемому в группе без депрессии. В то же вре-
мя, у пациентов с депрессией, получавших плацебо, от-
мечено снижение показателей ВРС в процессе наблю-
дения [64]. У пациентов, адекватно отвечающих на те-
рапию СИОЗС, снижается уровень маркеров воспале-
ния, в то время как у пациентов без ответа на терапию
таких изменений не происходит [160]. V.L. Serebruany
et al. [75] установили статистически достоверное сни-
жение активации тромбоцитов к 16-й нед терапии в кро-
ви пациентов, получавших сертралин по поводу депре-
ссии после ОИМ. Когнитивно-поведенческая терапия
приводила к снижению частоты сердечных сокращений
(ЧСС) и достоверному улучшению показателей ВРС у па-
циентов с ИБС и тяжелой депрессией [121]. Эти иссле-
дования позволяют предполагать положительное влия-
ние проводимой терапии на патофизиологические
механизмы, общие для депрессии и ИБС. 

В настоящее время вопрос целесообразности и
возможностей такой терапии остается открытым. В
ряде клинических исследований было показано, что,
хотя антидепрессивная терапия в большинстве случа-
ев (но не во всех [11]) сопровождается уменьшением
симптоматики депрессии после ОИМ [8,10,12,161],
влияние этого факта на вероятность развития постин-
фарктных осложнений и прогноз пациентов спорно
[10,162]. 

В 2002 г. завершилось одно из первых крупных меж-
дународных клинических исследований SADHART
(Sertraline Antidepressant Heart Attack Randomized Trial),
в котором оценивалась безопасность и эффектив-
ность лечения сертралином депрессии, сопутствующей
ОИМ или нестабильной стенокардии. В исследовании
приняло участие 369 пациентов, из них с ОИМ - 74%,
нестабильной стенокардией - 26%. Все пациенты
имели выраженное депрессивное расстройство (сред-
няя сумма баллов по шкале депрессии Hamilton -
19,6). Больные получали либо плацебо, либо сертра-
лин в дозах 50-200 мг/сут. Терапия проводилась в те-
чение 24-х нед после 2-недельного периода примене-
ния плацебо. Не было выявлено достоверного влияния
терапии сертралином на фракцию выброса левого
желудочка, частоту возникновения пробежек желудоч-
ковой тахикардии, величину интервала QT или других
показателей ЭКГ по сравнению с плацебо. Влияние серт-
ралина на улучшение симптоматики депрессии также
было недостоверным (кроме специально выделенной
подгруппы с тяжелой, рецидивирующей депресси-
ей). Риск смерти уменьшался статистически недосто-
верно на 5% (95% ДИ -3.0% – 15%) [11,163,164]. В
группе пациентов, получавших сертралин, была выяв-
лена тенденция к уменьшению числа тяжелых кардио-
васкулярных событий (ОИМ, хронической сердечной
недостаточности, инсультов) в период наблюдения
(относительный риск 0,77; 95% ДИ 0,51-1,16). 

В 2003 г. закончилось еще одно крупное (2481 па-
циент) исследование, посвященное проведению пси-
хосоциальной терапии депрессии при ОИМ - ENRICHD
(Enhancing Recovery in Coronary Heart Disease) [12]. Все
пациенты перенесли ОИМ в пределах 28 дней до ран-
домизации; у 73% из них была выявлена сопутствую-
щая депрессия, у остальных – низкий уровень социаль-
ной поддержки. Пациенты рандомизировались в груп-
пы 6-месячной когнитивно-поведенческой психоте-
рапии или стандартного лечения без применения анти-
депрессантов. Больным с наиболее тяжелой депресси-
ей (более 24-х баллов по шкале Hamilton) или недоста-
точным ответом на психосоциальную терапию в течение
5 нед (менее 50% редукции симптоматики по шкале BDI)
дополнительно назначали сертралин. Первичными ко-
нечными точками исследования являлись смертность от
всех причин и развитие повторного фатального ОИМ.
Результаты работы показали, что проведение когнитив-
но-поведенческой психотерапии обусловливает не-
большое (снижение суммы баллов по шкале Hamilton
-10,1 против -8,4; p < 0.001), но достоверное сниже-
ние тяжести депрессивных симптомов. Однако улучше-
ния выживаемости пациентов на протяжении, в сред-
нем, 29 мес наблюдения выявлено не было.

R.M.Carney et al. считают, что возможной причиной
отсутствия влияния терапии депрессии на выживаемость

Депрессия и инфаркт миокарда (часть 2)
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в ENRICHD было большое количество пациентов с
транзиторной и скрытой депрессией, а также то, что
часть пациентов умерла до завершения курса антиде-
прессивной терапии. В проведенный этими авторами
повторный анализ было включено 1165 (47%) паци-
ентов из выборки ENRICHD, имевших при рандомиза-
ции уровень депрессии не менее 10 баллов по опро-
снику BDI и закончивших 6-месячный курс антидепре-
ссивной терапии. Когнитивно-поведенческая психоте-
рапия не оказывала влияния на позднюю (свыше 6 мес)
смертность после ОИМ. Однако пациенты без улучше-
ния в течении депрессии на фоне психотропной тера-
пии имели более высокий риск поздней смертности, чем
ответившие на неё [165].

Неожиданные результаты были получены в работе
L.Watkins et al. [166], в которой был обследован 921 па-
циент с ИБС, подтвержденной коронарографией. По по-
воду сопутствующей депрессии 189 (19,4%) пациен-
тов получали терапию различными антидепрессанта-
ми. В течение 3-летнего срока наблюдения умерло
12,5% пациентов, не принимавших антидепрессанты,
и 21,4% пациентов, лечившихся этими препаратами.
После исключения возможного влияния других извест-
ных факторов (возраста, пола, курения, фракции вы-
броса левого желудочка, тяжести депрессии) риск
смерти в группе больных, принимавших антидепрессан-
ты, оказался на 55% выше, чем у остальных пациентов
(отношение рисков 1,62; p = 0,029). Увеличение
смертности отмечалось как среди больных, получавших
препараты из группы СИОЗС (66% больных), так и сре-
ди больных, лечившихся другими антидепрессантами.
Интересно, что в исследовании не использовались
трициклические антидепрессанты, негативное влияние
которых на пациентов с сердечно-сосудистой патоло-
гией ранее было показано в большом количестве ра-
бот [19,167-169]. 

В последние годы отмечен интерес исследователей
к антидепрессанту из группы селективных стимулято-
ров обратного захвата серотонина - тианептину. Пре-
парат обладает антидепрессивным, противотревожным
и активизирующим эффектом [170,171]; показана
его способность снижать реактивность гипоталамо-ги-
пофизарно-надпочечниковой системы в ответ на стресс
[172]. В двойном слепом исследовании у здоровых доб-
ровольцев препарат продемонстрировал отсутствие кар-
диотоксичности: он не вызывал изменений ЭКГ и не вли-
ял на проводимость миокарда [173]. В ряде работ
[20,161,174,175] показана безопасность применения
и высокая эффективность тианептина в терапии сопут-
ствующей депрессии у пациентов с артериальной ги-
пертензией, ИБС и хронической сердечной недостаточ-
ностью. У пациентов с артериальной гипертензией и де-
прессией, не принимавших антидепрессанты, про-
цессы ремоделирования левого желудочка прогресси-

ровали более выраженно, чем у пациентов, принимав-
ших гипотензивные препараты в сочетании с тианепти-
ном [176]. В группе пациентов с депрессией при ОИМ,
получавших тианептин дополнительно к традиционной
терапии, через 6 мес наблюдения отмечена тенденция
к большему росту ФВ ЛЖ в сравнении с пациентами,
не получавшими антидепрессант, хотя изменения ко-
нечного диастолического размера ЛЖ у пациентов не
различались [10]. 

Таким образом, вопросы терапии сопутствующей де-
прессии после ОИМ требуют дальнейшей разработки.
Подлежат уточнению, по меньшей мере, 3 аспекта этой
проблемы: действительно ли пациенты после ОИМ име-
ют лучший прогноз, если сопутствующая депрессия ус-
пешно лечится; является ли улучшение клинического
течения постинфарктного периода на фоне антидепре-
ссивной терапии независимым от изменений сим-
птоматики депрессии и, наконец, есть ли разница в те-
чении постинфарктного периода между пациентами с
депрессией, разрешившейся под действием терапии
или спонтанно.

Тревожные расстройства при остром ин-
фаркте миокарда 

В отличие от депрессии тревожные расстройства при
ОИМ практически не изучены и опубликованы лишь
единичные исследования, посвященные коморбидно-
сти этих патологических состояний. Распространенность
тревожных расстройств при ОИМ, по разным оценкам,
составляет от 16,7 до 59,5% [142, 177]. Максималь-
ная их выраженность приходится на первые 12 ч с мо-
мента развития ОИМ, отражая, по-видимому, естест-
венный ответ на угрожающую жизни ситуацию, одна-
ко у 50% пациентов тревога сохраняется в течение по-
следующих 12 мес [178,179]. Уровень тревоги у жен-
щин после ОИМ выше, чем у мужчин [178,180]; кро-
ме того, выраженность тревожных расстройств у жен-
щин имеет тенденцию к снижению по истечению 2-х лет
с момента развития ОИМ, в то время как у мужчин та-
кой тенденции не отмечено [181]. Как показано в ра-
боте K.A.Kim et al., женатые мужчины имеют уровень
тревоги после ОИМ ниже, чем неженатые; среди жен-
щин же замужние имеют уровень тревоги выше, неже-
ли незамужние или вдовые [180].

По данным ряда наблюдений [179,182,183], толь-
ко 38-45% пациентов с острым коронарным синдро-
мом (ОКС) обследуются на наличие симптомов трево-
ги. При этом установлено, что самооценка пациентом
своего состояния не коррелирует с оценкой медперсо-
налом [183]. Это может быть связано с тем, что клини-
цисты часто ориентируются на увеличение ЧСС и арте-
риального давления (АД) у пациентов с ОКС как на мар-
керы возможного наличия сопутствующей тревоги, в то
время как в эксперименте такая взаимосвязь не под-
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тверждается: сопутствующая тревога ассоциирова-
лась со снижением уровня систолического АД у паци-
ентов с ОИМ (r = - 0,23; p < 0,05), но не с изменения-
ми ЧСС и диастолического АД [184].

Данные о влиянии сопутствующих тревожных рас-
стройств на течение постинфарктного периода не-
многочисленны. В исследовании D.K.Moser et al. [185]
показано, что наличие тревоги в пределах 48 ч от мо-
мента ОИМ значительно увеличивает вероятность раз-
вития кардиоваскулярных осложнений (рецидивов
ИМ, фибрилляции желудочков, устойчивой желудоч-
ковой тахикардии и смерти) на стационарном этапе на-
блюдения (отношение шансов 4,9; 95% ДИ 2,1 – 12,2;
p = 0,003). Высокий уровень тревоги в течение первой
недели после ОИМ ассоциируется с увеличением ри-
ска кардиоваскулярной смерти и необходимостью ре-
васкуляризации в течение 31-го мес наблюдения (p <
0,05) [186]. Ряд других авторов [179,187,188] также
отмечает негативное влияние сопутствующих тревож-
ных расстройств на течение постинфарктного периода.

J.J.M.H.Strik et al. [142] сравнивали симптомы тре-
воги и депрессии в качестве маркеров развития ослож-
нений после ОИМ. Было установлено, что симптомы де-
прессии (отношение рисков 2,32; 95% ДИ 1,04–5,18;
p = 0,039) и тревоги (отношение рисков 3,01; 95% ДИ
1,20–7,60; p = 0,019) ассоциировались с развитием
повторного ОИМ и кардиальной смертностью у паци-
ентов с учетом влияния возраста, фракции выброса ле-
вого желудочка и использования антидепрессантов. Од-
нако при проведении многофакторного анализа, вклю-
чавшего симптомы тревоги и депрессии одновремен-
но, достоверность влияния последней на вероятность
развития осложнений после ОИМ была утрачена. Был
сделан вывод, что именно сопутствующая тревога мо-

жет обусловливать взаимосвязь между депрессией и
вероятностью развития кардиоваскулярных событий по-
сле ОИМ.

С другой стороны, в ряде исследований
[98,99,189,190] не было найдено взаимосвязи меж-
ду тревожными расстройствами и развитием кардио-
васкулярных осложнений в пределах 1-5 лет после
ОИМ, хотя и показана корреляция со снижением КЖ у
таких больных (r = 0,28; p = 0,001).

Существует точка зрения, согласно которой трево-
га может оказывать «защитное» действие у пациентов
с ОКС за счет повышенного внимания больных к сим-
птомам заболевания и другим факторам сердечно-со-
судистого риска, большей приверженности медикамен-
тозной терапии. Так, тревога после ОИМ ассоциирова-
лась с улучшением прогноза заболевания [191] и вы-
сокий уровень тревоги у пациентов с ИБС (5057 боль-
ных) был связан с улучшением пятилетней выживае-
мости [192]. Эти данные, однако, подтверждаются не
во всех исследованиях [186]. 

Заключение
Суммируя результаты анализа литературы, необхо-

димо отметить, что взаимосвязь аффективных рас-
стройств и ОИМ на сегодняшний день остается мало-
изученной и противоречивой проблемой. Это касает-
ся как патофизиологических механизмов, обусловли-
вающих коморбидность этих заболеваний, так и неко-
торых клинических аспектов постинфарктного перио-
да и прогноза у пациентов. Большая часть вопросов в
этой области не имеет однозначных ответов и требует
проведения дальнейших теоретических разработок и
практических исследований.
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Алгоритмическая модель оптимизации лабораторной диагностики 
Г.И. Назаренко, О.В. Андропова 
Медицинский центр Банка России, Москва

Обсуждается проблема совершенствования современных диагностических технологий. Внедрение алгоритмического подхода в условиях стре-
мительного роста стоимости лабораторно-инструментальных исследований способно оптимизировать диагностический поиск и затраты на
него. Рассматриваются различные алгоритмические модели, их свойства и структура. В качестве примера приводится алгоритм дифферен-
циальной диагностики гипокалиемии.
Ключевые слова: алгоритм, лабораторная диагностика, гипокалиемия
РФК 2007;4:46-50

The algorithmic model of laboratory diagnostics optimization
G.I. Nazarenko, O.V. Andropova
Medical Centre of Bank of Russia, Moscow

The problem of improvement of modern diagnostic technologies is discussed. Introduction of algorithmic approach is able to optimize diagnostics and
its costs. Various algorithmic models, their features and structure are reviewed. As an example the algorithm of differential diagnostics of hypokalie-
mia is presented.
Key words: algorithm, laboratory diagnostics, hypokaliemia
Rational Pharmacother. Card. 2007;4:46-50

АЛГОРИТМИЧЕСКАЯ МОДЕЛЬ ОПТИМИЗАЦИИ 
ЛАБОРАТОРНОЙ ДИАГНОСТИКИ
Г.И. Назаренко, О.В. Андропова 
Медицинский центр Банка России, Москва

Введение
Внедрение современных диагностических техноло-

гий позволяет получать новые данные о механизмах раз-
вития и прогрессирования заболеваний, оценивать их
тяжесть и определять прогноз. Применение новых ле-
карственных препаратов и высокотехнологичных ме-
тодов лечения требует постоянного мониторинга пока-
зателей состояния пациентов. Часто важную информа-
цию дают данные лабораторных исследований, не
выходящие за пределы нормы, поэтому принятие ре-
шения становится процессом, в котором имеет значе-
ние не только последовательность выполнения действий,
но и компетентность врача в интерпретации результа-
тов анализов.

В условиях стремительного роста стоимости лабо-
раторных и инструментальных исследований особое
значение имеют технологии, позволяющие оптимизи-
ровать диагностический поиск и проводить дифферен-
циальную диагностику заболеваний со сходными кли-
ническими проявлениями. Одним из таких технологи-
ческих подходов являются диагностические алгорит-
мы, помогающие врачу-клиницисту выбрать наиболее
эффективный и экономичный путь установления диаг-
ноза и последующего лечения пациента.

Особенности алгоритмического 
подхода

Клинические алгоритмы публикуются в англоязыч-
ной медицинской литературе с 1968 г. Алгоритм опре-
деляют как точное общепонятное предписание поэтап-
ного выполнения (в оптимальной последовательности)
элементарных интеллектуальных операций и действий
для установления диагноза всех заболеваний, проявляю-
щихся данным ведущим симптомом [1]. Алгоритм
содержит логические связи (если – то) и обеспечива-
ет получение требуемого результата на основе исход-
ных данных. Подобно тому, как понятие «число» мож-
но обозначить разными способами – 2, II или «два», так
и клинические алгоритмы могут быть представлены в
трех форматах – схемах, протокольных таблицах и в
виде текста [2].

При изложении сложных последовательностей и ло-
гических связей текстовой формат менее эффективен,
чем схемы. В протоколах перечислены этапы сбора дан-
ных и рекомендации по лечению пациента, однако в
большинстве протоколов отсутствует четкая последова-
тельность выполнения действий. Поэтому основной
формой представления алгоритмов в медицинской
практике является карта или схема, основанная на
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«дереве принятия решения» (“decision tree”). Построе-
ние дерева начинается от одного произвольно выбран-
ного признака (гипокалиемия, нормоцитарная анемия)
или синдрома. Выбор направления или «ветви дере-
ва» определяют клинические показатели, не допу-
скающие двойственного толкования. Такими показате-
лями чаще всего являются результаты лабораторных те-
стов.

A. Donabedian и A.M. Audet подчеркивали, что
схему клинического алгоритма можно рассматривать
как одну из форм практического руководства [3,4]. Ди-
агностические алгоритмы бывают трех типов [3-5]:

• алгоритмы, используемые для оценки результатов
лабораторных исследований;

• алгоритмы, используемые для диагностики и
дифференциальной диагностики заболеваний;

• алгоритмы, применяемые для конкретных задач,
поставленных врачом-клиницистом.

Свойства и структура алгоритмов
Алгоритмическая модель структурирована и построе-

на по принципу блок-схемы. Общими свойствами ал-
горитмов, позволяющими использовать их при созда-
нии компьютерных программ дифференциальной ди-
агностики, являются универсальность, воспроизво-
димость, надежность, дискретность, определенность и
результативность.

Универсальность – алгоритм должен обеспечивать
дифференциальную диагностику всех заболеваний, ос-
новным проявлением которых является выбранный при-
знак. После первого теста исходным условием процес-
са может быть микроцитарная анемия, завершением
диагностического поиска будет установление диагно-
за сидеробластной анемии или талассемии. Алгоритм
дифференциальной диагностики синдрома боли в
грудной клетке позволит диагностировать и острый ин-
фаркт миокарда, и вертеброгенную торакалгию.

Дискретность – алгоритм должен представлять
процесс решения задачи как последовательное выпол-
нение простых (или ранее определенных) шагов. Каж-
дое действие, предусмотренное алгоритмом, исполня-
ется только после того, как закончилось предыдущее.

Определенность – каждый шаг алгоритма должен
быть четким, не требующим дополнительных разъяс-
нений.

Результативность – алгоритм должен приводить к эф-
фективному решению задачи за конечное число шагов.

В последнее время достигнуты значительные успе-
хи в стандартизации и установлении научно обоснован-
ных подходов к лечению больных. Комбинаторные ал-
горитмы дифференциальной диагностики, оформ-
ленные в соответствии с предложением Комитета по
стандартизации клинических алгоритмов (Society for Me-
dical Decision Committee on Standardization of Clinical Al-

Ячейка клинического утверждения – прямо-
угольник с закругленными углами, в котором
указаны клиническая проблема или заклю-

чение. Имеет только один выход, может
иметь или не иметь вход. С этой ячейки всегда начинается
алгоритм. Начальная ячейка описывает клиническую про-
блему, решаемую с помощью алгоритма. Ячейки внутри
алгоритма используются для уточнения состояния паци-
ента или диагноза.

Ячейка решения – шестиугольник (или
ромб), на котором происходит разветвле-

ние альтернативных решений. Всегда имеет
вход и два выхода. Текст внутри этих ячеек представляет
собой вопрос и заканчивается вопросительным знаком.
Если требуется провести одновременно два теста, то ука-
зывается, должны ли быть оба результата положитель-
ными («и»), или достаточно одного положительного теста
(«или») для следования в направлении «да». В одной
ячейке может содержаться несколько вопросов. В таком
случае уточнены критерии для направления «да» (напри-
мер, все признаки присутствуют, присутствует любой из
трех признаков).

Ячейка действия – прямоугольник, в ко-
тором указано мероприятие, обычно ди-
агностическое или лечебное. Если нужно

произвести несколько действий, не требующих уточнения
последовательности, то действия размещают в одной
ячейке, но с новой строки. Действия могут быть пронуме-
рованы, предварены знаком тире или другим обозначе-
нием. Когда действия объединены через «и» или «или»,
союзы расположены на отдельной строчке для наглядно-
сти.

Связующая ячейка – небольшой овал, поме-
щаемый на пути связующей стрелки в месте

разрыва страницы или выноса отдельных узлов схемы. В
ней указывается «см. следующую страницу, ячейку №…».
Ячейки клинических утверждений, решений и действий
последовательно пронумерованы слева направо и сверху
вниз, связующие ячейки не нумеруются.

Стрелки связывают ячейки сверху вниз и
слева направо (возможны левые и боко-
вые верхние ответвления). Стрелки ни-
когда не пересекаются. Чтобы избежать
пересечения, используются связующие

ячейки. Стрелки, начинающиеся от ячеек решения, обоз-
начены словами “да” или “нет”. Никакой другой текст на
стрелках не указывается. По возможности, стрелки “да”
ориентированы направо, стрелки “нет” – вниз. Каждая
общая схема алгоритма, по мере возможности, располо-
жена на одной странице. При необходимости переноса
алгоритма на следующую страницу разрыв сделан на ло-
гически оправданном этапе. В сложных алгоритмах пер-
вая страница служит схемой распределения пациентов на
подгруппы, которые определяют в ячейках клинических
утверждений.

Таблица 1. Составные элементы алгоритмов
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gorithms), позволяют оптимизировать временные и ма-
териальные ресурсы и установить диагноз с минималь-
ным риском для больного [6-9].

Алгоритмический метод принятия клинического
решения представляет рациональный путь от отдель-
ного симптома до установления диагноза. В жесткой ал-
горитмической модели существует вероятность игно-
рирования редких заболеваний. Эту проблему ре-
шают краткие комментарии к алгоритмам диагности-
ки, которые содержат всю необходимую информацию,
позволяют уточнить этапы диагностического поиска и
очертить круг заболеваний, включая редкие и малоизу-
ченные (таблица 1).

Представленный алгоритм диагностики гипока-
лиемии основан на использовании и адаптации нацио-
нальных и международных рекомендаций ведения па-
циентов, на данных клинических исследований, выпол-
ненных в соответствии с принципами доказательной ме-
дицины. В комментарии и библиографии приведены
общепринятые уровни ранжирования достоверности
данных клинических исследований [6].

Алгоритм дифференциальной 
диагностики гипокалиемии

Комментарий к алгоритму (см. рисунок): 
гипокалиемия [9-14]

1. Симптомы недостаточности калия неспецифич-
ны: мышечная слабость, нарушения ритма и проводи-
мости сердца, тошнота, рвота, атония кишечника и мо-
чевого пузыря. 

4. Основной механизм – повышенная потеря калия
(«гипокалиемия истощения») - возникает при длитель-
ном лечении осмотическими диуретиками и салурети-
ками, сахарном диабете (почечный путь).

7. Для оценки факторов риска артериальной гипер-
тензии и поражения органов-мишеней проводят уль-
тразвуковое исследование почек и надпочечников.

8. Разницу в размере почек, превышающую 1,5 см
— характерный признак вазоренальной артериаль-
ной гипертензии (АГ), - выявляют у 60-70% больных.
Дуплексное сканирование с цветным допплеровским
картированием почечных артерий позволяет диагно-
стировать стенозы почечных артерий, преимуществен-
но локализованные в устье сосуда.

9. Углубленное исследование для выявления вторич-
ных форм АГ.

10. Ренин усиливает секрецию калия в просвет по-
чечных канальцев, активность ренина определяют в го-
ризонтальном положении. Чувствительность МР-ангио-
графии в диагностике вазоренальной гипертонии пре-
вышает 95%.

11. Очень высокий уровень ренина наблюдается при
рениномах. Соотношение концентрации ренина в по-
чечных венах и нижней полой вене позволяет оценить
функциональную значимость стеноза почечной арте-
рии.

12. Первичный гиперальдостеронизм (синдром
Кона) – редкое заболевание, причиной  которого ста-
новятся альдостерома или гиперплазия надпочечников.
Повышенное образование альдостерона (вторичный
альдостеронизм при сердечной недостаточности, цир-
розе печени, нефротическом синдроме) приводит к сни-
жению почечной перфузии и повышенному выделению
калия. Для дифференциальной диагностики альдосте-
ромы и гиперплазии коры надпочечников применяют
тест с 4-часовой ходьбой; проводят пробу с дексаме-
тазоном. Псевдогиперальдостеронизм (синдром Лидд-
ла) – аутосомно-доминантная тубулопатия с усиленной
канальцевой реабсорбцией Na+ и вторичной потерей
К. Синдром Кушинга обусловлен избыточной секреци-
ей глюкокортикоидных гормонов и опосредованной ми-
нералокортикоидной активностью.

17. При хлорид-резистентном алкалозе (кроме
синдрома Бартера) обычно наблюдается АГ и нормаль-
ный объем внеклеточной жидкости. Предполагаемый
механизм развития синдрома Бартера – повышение
уровня альдостерона крови и простагландинов в моче.
Синдром Гительмана – наследственно-генетическая ту-
булопатия, при которой в почках нарушается каналь-
цевый транспорт ионов. Большие дозы диуретиков, дей-
ствуя на дистальные канальцы, вызывают снижение
объема внеклеточной жидкости, стимуляцию секреции
альдостерона и метаболический алкалоз. Лечение
должно быть направлено на устранение дефицита ка-

Класс Вид 
достоверности исследований

Класс A рандомизированные контролируе-
мые испытания медицинских вмеша-
тельств (РКИ)

Класс B когортное исследование или одно
РКИ

Класс C нерандомизированное клиническое
испытание, исследование «случай-
контроль», исследование чувстви-
тельности и специфичности
диагностического теста, популяцион-
ное описательное исследование

Класс D аналитическое одномоментное ис-
следование, описание серии случаев,
описание отдельного случая

Класс М мета-анализ, систематические об-
зоры, анализ стои-
мость/эффективность

Класс R соглашение экспертов, обзор фактов 

Таблица 2. Уровни ранжирования достоверности

данных клинических исследований.
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лия и магния. Осмотический диурез обычно развива-
ется при глюкозурии и диабетическом кетоацидозе; тре-
буется коррекция углеводного обмена и возмещение
потерь калия.

18. Хлорид-чувствительный (метаболический) ал-
калоз развивается при потере жидкости через желудоч-
но-кишечный тракт (рвота, аспирация содержимого же-
лудка, ворсинчатая аденома). Лечение должно быть на-
правлено на возмещение потерь хлора.

20. Почечный тубулярный ацидоз представляет со-
бой наследственный или спорадический дефект реаб-
сорбции кальция, бикарбоната и калия в дистальных
и/или проксимальных канальцах, что сопровождает-

ся усиленной потерей ионов калия с мочой и приводит
к гипокалиемии. Часто наблюдается вторичный гипе-
ральдостеронизм.

24. Усиленное поглощение калия из внеклеточно-
го пространства происходит при инсулинотерапии,
инсулиномах, тиреотоксикозе, повышенной β-адренер-
гической активности, стрессе и ишемии миокарда.

27. Метаболический алкалоз индуцирует массивная
инфузия щелочных растворов, дыхательный алкалоз –
искусственная вентиляция легких в режиме гипер-
вентиляции. В редких случаях гипокалиемия развива-
ется при отравлении барием. 

28. Миоплегия Вестфаля – редкое, доминантно-на-

ДА

1
Уровень калия в сыворотке 

<3,5 ммоль/л

2
Определение уровня калия

в моче

3
Калий

> 20 ммоль/л?

4
Реальные

потери

5
Измерение

АД

22
Сдвиг баланса внутри- и

межклеточной среды,
накопление калия в клетке

23
Клеточное

поглащение?

25
Определение

уровня рH

26
рH

<7,45?

27
Алкалоз

(респираторный,
метаболический)

24
• Лечение мегалобластной
   анемии
• Лейкоз
•  Повышенное питание
•  Инсулин
•  Активация агонистов
   - стресс
   - коронарная ишемия
   - алкогольный делирий

6
АД

повышено?

7
УЗИ

почек,
надпочеч-

ников

8
Асимметрия

почек?

               9
1. Определение
активности
ренина.
2. КТ почек.
3. МР-ангиогра-
фия почек

10
Ренин
> 3.1

нг/мл/час

              11
- Злокачественная
   гипертония
- Вазоренальная
   гипертония
- Ренин-секретиру-
   ющая опухоль

                             12
- Первичный альдостеронизм
- Поевдоальдостеронизм
- Синдром Кушинга

15
Определение

Cl- в моче

13
Определение
уровня НСО2

14
НСО2

22-28 ммоль/л?

16
Определение

Cl >15 ммоль/л?

18
Рвота

19
НСО2

<22 ммоль/л?

20
Почечный

тубулярный
ацидоз

                       17
• Синдром Бартера
• Дефицит магния
• Синдром Фанкони
• Лейкоз
• Осмотический диурез
• Лекарства:
  - диуретики
  - амфотерицин
  - карбеноксолон
  - леводола
  - антибиотики 
     (полусинтетические 
     пенициллины,
     аминоглинкозиды)

21
Калий

в моче 
нестабилен?

28
Семейный

периодичес-
кий паралич

ДА

ДА

ДА

ДА

ДА

ДА

ДА ДА ДА

НЕТНЕТ НЕТ
НЕТ

НЕТ

НЕТ
НЕТ

НЕТ

НЕТ

ДА

ДА ДА

30
Снижение

потребления
калия?

32
Потери через
желудочно-
кишечный 

тракт?

33
Потери

желудочного 
содержимого?

29
Экстраренальные

потери

29
Потери через

кожу

              31
• Анорексия нервно-
   психическая
• Синдром «чая с хлебом»
•  Голодание
•  Геофатия
•  Алкогольный делирий

              34
• Синдром Золлингера-
   Эллисона
• Островковая опухоль
•  Фистулы нижней части
   ЖКТ

              36
• Диарея
• Ворсинчатая аденома
• Злоупотребление 
  слабительными
• Уретросигмоидосостомия

НЕТ

НЕТ НЕТ

НЕТ

Рисунок. Комбинаторная дифференциальная диагностика гипокалиемии
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следуемое заболевание. Приступы паралича провоци-
руют углеводы, инсулин, β-адреномиметики. Для ку-
пирования используют пропранолол, спиронолактон.

29. Гипокалиемия часто развивается при потере ка-
лия в желудочно-кишечном тракте.

31. Сниженное потребление встречается у лиц с хро-
ническим алкоголизмом, нейрогенной анорексией и по-
жилых. В редких случаях наблюдают извращенный ап-
петит, употребление красной глины, затрудняющей
всасывание калия.

35. Интенсивные физические нагрузки, особенно при
высокой температуре, обильное потоотделение у жен-
щин в менопаузе приводят к гипокалиемии легкой или
умеренной степени. Спортсменам следует возмещать
хроническую потерю калия с потом употреблением со-
ков или напитков, обогащенных калием.

36. Ворсинчатые аденомы, составляющие от 2 до
12% опухолей толстой кишки, часто сочетаются с гипо-
калиемией. Потеря калия при поносах достигает 80
ммоль/л. Уретеросигмоидостомия – редко приме-

няемый способ отвода мочи - заключается в имплан-
тации мочеточников в изолированный сегмент сигмо-
видной кишки. Выделение калия и бикарбонатов в про-
свет сигмовидной кишки приводит к метаболическо-
му ацидозу и гипокалиемии. Потерю калия уменьша-
ет имплантация мочеточников в подвздошную кишку.

Заключение
Комбинаторные алгоритмы дифференциальной

диагностики являются результатом сотрудничества
врачей разных специальностей (клиницистов, врачей
лабораторной и инструментальной диагностики), взаи-
модействие которых осуществляется с помощью фор-
мализованных методов обмена информацией. Стан-
дартизация облегчает восприятие схем, способствует
объединению различных алгоритмов в единый инфор-
мационный лечебно-диагностический процесс и  даль-
нейшему совершенствованию медицинских техноло-
гий, оптимизации лечения и созданию систем искус-
ственного интеллекта.
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Влияние бронходилататоров на вариабельность ритма сердца у больных хронической обструктивной болезнью легких 
Х.Х. Шугушев, М.В. Гурижева, В.М. Василенко 
Кабардино-Балкарский государственный университет им. Х.М. Бербекова, Нальчик

Цель. Изучить влияние теофиллина пролонгированного действия (Теотард, KRKA) и комбинации салметерола и флутиказона (Серетид, Gla-
xoSmithKline) на временные и частотные показатели вариабельности ритма сердца (ВРС), частоту и количество аритмий у больных хрони-
ческой обструктивной болезнью легких (ХОБЛ).
Материал и методы. Проведено обследование 144-х госпитализированных больных ХОБЛ и 35-ти лиц контрольной группы. На 2-е и 14-
е сутки пребывания в стационаре проводился анализ временных и частотных показателей ВРС и 24-часовое мониторирование ЭКГ.
Результаты. Терапия обоими препаратами сопровождалась повышением мощности в области высоких и низких частот спектра, увеличени-
ем отношения мощности низко- и высокочастотных колебаний (LF/HF). Отмечено снижение частоты наджелудочковых и желудочковых арит-
мий. При этом под действием теофиллина происходило увеличение среднего суточного количества одиночных и парных наджелудочковых
экстрасистол; после назначения комбинации салметерола и флутиказона динамика количества экстрасистол отсутствовала.
Заключение. У больных ХОБЛ и нарушениями ритма сердца для бронхолитической терапии более целесообразно применение комбина-
ции салметерола и флутиказона, чем теофиллина.
Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, аритмия, бронхолитическая терапия
РФК 2007;4:51-54

Effect of bronchodilators on heart rate variability in patients with chronic obstructive pulmonary disease 
H.H. Shugushev, M.V. Gurizeva, V.M. Vasilenko
Kabardino-Balkaria State University named after H.M. Berbekov, Nalchik

Aim. To study effect of long-acting theophylline (Theotard, KRKA) and combination of salmeterol and fluticasone (Seretide, GlaxoSmithKline) on he-
art rhythm variability (HRV) and number of arrhythmic episodes in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD).
Material and methods. 144 patients with COPD and 35 patients of control group were examined. The analysis of HRV and Holter monitoring were
made f on 2th and 14th days. Results. Treatment with both drugs led to increase in power of low- and high frequencies and their ratio (LF/HF), dec-
rease in rate of supraventricular and ventricular arrhythmias. Theophylline therapy raised in a number of single and pair supraventricular extrasysto-
les. Treatment with combination of salmeterol and fluticasone did not change a number of extrasystoles.
Conclusion. Combination of salmeterol and fluticasone is more preferable as a broncholytic therapy for patients with COPD and heart rhythm disor-
ders.
Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, arrhythmia, broncholytic therapy 
Rational Pharmacother. Card. 2007;4:51-54

ВЛИЯНИЕ БРОНХОДИЛАТАТОРОВ НА ВАРИАБЕЛЬНОСТЬ
РИТМА СЕРДЦА У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ 
ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ
Х.Х. Шугушев, М.В. Гурижева, В.М. Василенко 
Кабардино-Балкарский государственный университет им. Х.М.Бербекова, Нальчик

Хроническая обструктивная болезнь лёгких (ХОБЛ)
является одним из наиболее распространенных забо-
леваний бронхолегочной системы, которое в отсутствие
адекватного лечения приводит к инвалидизации и
преждевременной смерти. В мире ХОБЛ страдают 4-
6% мужчин и 1-3% женщин старше 40 лет [2, 9]. В по-
следние два десятилетия смертность вследствие ХОБЛ
удваивается каждые 5 лет; в настоящее время ХОБЛ за-
нимает четвертое место среди причин смерти [6, 7]. Важ-
ным фактором, влияющим на прогноз, а иногда и опре-
деляющим исход ХОБЛ является состояние сердечно-
сосудистой системы больных [3], которое часто нахо-
дит отражение в нарушениях ритма сердца [2]. Лече-
ние больных ХОБЛ и сопутствующей патологией сер-
дечно-сосудистой системы современными бронхоли-
тиками подчас является трудной задачей, так как эти
средства, повышая автоматизм предсердий и желудоч-
ков, увеличивают и без того высокую готовность к
возникновению наджелудочковых и желудочковых

аритмий [8]. Анализ вариабельности ритма сердца (ВРС)
– неинвазивный и доступный метод оценки вегетатив-
ной регуляции сердечного ритма, имеющий высокую
информативность и прогностическую значимость [1].

Цель исследования заключалась в изучении дина-
мики временных и частотных показателей ВРС, а так-
же частоты и количества различных аритмий у больных
ХОБЛ, получающих лечение наиболее распростра-
ненными бронхолитиками – теотардом и серетидом. 

Материал и методы
В исследование включены 179 человек. Основную

группу составили 144 больных (54 женщины и 90 муж-
чин) с хроническим обструктивным бронхитом в ста-
дии обострения. Средний возраст больных - 54,3±1,6
года. В контрольную группу вошли 35 здоровых лиц без
заболеваний дыхательной и сердечно-сосудистой си-
стем. Всем больным проводилось клиническое обсле-
дование, включающее оценку жалоб, анамнеза, дан-
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ных объективного состояния, лабораторные и инстру-
ментальные исследования (спирометрия с определе-
нием показателей функции внешнего дыхания, анализ
временных и частотных показателей ВРС по 10-минут-
ной записи ЭКГ и 24-часовое мониторирование ЭКГ).
Исследования больных ХОБЛ проводились в течение
первых двух дней и на 14-е сутки пребывания в стацио-
наре. 

Методом случайной выборки больные ХОБЛ были
разделены на две подгруппы. Больные первой подгруп-
пы (83 пациента) в качестве бронхолитика получали без-
водный теофиллин пролонгированного действия («Тео-
тард» фирмы «KRKA», Словения) в суточной дозе
350-700 мг. Больным второй подгруппы (61 пациент)
была назначена комбинация салметерола и флутика-
зона («Серетид» фирмы GlaxoSmithKline Pharmaceuti-
cals, Польша) в виде дозированного аэрозоля для ин-
галяций (25/250 мкг/доза) по 2 дозы 2 раза в сутки.
Наряду с бронхолитиками, больные обеих подгрупп по-
лучали антибактериальную, противовоспалительную и
муколитическую терапию.

Вычисляли средние значения показателей и их
стандартные ошибки (M±m). Достоверность различий
средних величин между подгруппами определяли с по-
мощью непарного t-критерия Стьюдента, достоверность
динамики средних значений в подгруппах - с по-
мощью парного t-критерия Стьюдента. Достоверность
различий в частоте выявления клинических признаков
оценивали с помощью критерия χ2 Пирсона. 

Результаты и обсуждение
Динамика временных и частотных показателей ВРС

приведена в табл. 1 и 2. Исходные значения времен-
ных и частотных показателей ВРС больных ХОБЛ суще-
ственно отличались от аналогичных показателей в
контрольной группе. Пациенты с ХОБЛ имели достовер-
но более низкие значения стандартного отклонения ин-
тервалов RR (SDNN), квадратного корня из длительно-
стей интервалов RR (RMSSD) и мощности в области вы-
соких частот (HF), что является неблагоприятным при-
знаком и отражает снижение активности парасимпати-
ческого звена и усиление влияния симпатического от-
дела вегетативной нервной системы на регуляцию
ритма сердца. Аналогичные данные были получены Бон-
даренко И.А. с соавт. [1], отметившими снижение по-
казателей ВРС у больных ХОБЛ.

Терапия в обеих подгруппах больных привела к улуч-
шению у всех пациентов клинических показателей и па-
раметров, отражающих функцию внешнего дыхания.
В подгруппе больных, получавших теотард, отмечено
уменьшение числа больных с кашлем со 100% до
67,5%; с выделением мокроты - со 100% до 50,6%;
с одышкой в покое с 54,2% до 16,9%; с одышкой при
физической нагрузке со 100% до 33,7%. При этом
происходило улучшение всех показателей спирометри-
ческого исследования: жизненной емкости легких
(ЖЕЛ) – с 2,3±0,4 л до 2,4±0,3 л; форсированной жиз-
ненной емкости легких (ФЖЕЛ) – с 1,8±0,2 л до
2,2±0,3 л; объема форсированного выдоха за первую

Показатель Контрольная 

группа (n=35) Теотард (n=83) Серетид (n=61)

Исходные данные После лечения Исходные данные После лечения

RR средний, мс 871,1±22,4 655,1±17,0^ 686,2±13,7^ 642,2±12,0^ 691,8±9,7^

RR минимальный, мс 667,9±29,1 591,0±14,5^ 608,4±11,8 590,8±11,0^ 634,5±9,9^

RR максимальный, мс 976,3±22,4 741,9±20,4^ 788,3±18,9^ 724,7±14,6^ 811,5±15,2^*

SDNN, мс 44,9±0,2 23,0±1,4^ 29,9±2,5^* 19,8±1,0^ 23,6±0,9^*

RMSSD, мс 44,6±2,8 14,2±1,1^ 19,9±2,2^* 10,9±1,3^ 14,1±2,1^*

PNN50, % 19,1±2,6 2,5±0,6^ 5,5±1,3^ 1,3±0,4^ 2,8±1,0^

Здесь и в табл. 2-4 ^ - p<0,05 по отношению к контрольной группе, * - p<0,05 по отношению к соответствующему исходному показателю

Таблица 1. Временные показатели ВРС у больных ХОБЛ на фоне терапии теотардом и серетидом (М±m)

Показатель Контрольная 

группа (n=35) Теотард (n=83) Серетид (n=61)

Исходные данные После лечения Исходные данные После лечения

VLF, мс2 1004,4±32,7 544,4±65,8^ 978,1±167,9* 421,7±30,8^ 733,8±129,2^

LF, мс2 1207,9±77,7 373,9±57,3^ 703,5±137,0^* 214,8±28,1^ 328,3±43,0^

HF, мс2 1063,5±68,1 186,9±42,4^ 606,2±141,6^* 160,7±9,7^ 369,8±56,4^*

LF/HF 1,1±0,1 3,9±0,5^ 6,3±0,7^* 3,7±0,4^ 4,3±0,5^

Таблица 2. Спектральные показатели ВРС у больных ХОБЛ на фоне терапии теотардом и серетидом (М±m)

Бронходилататоры и вариабельность ритма сердца у больных хронической обструктивной болезнью легких
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секунду (ОФВ1) – с 1,5±0,2 л до 1,8±0,3 л; индекса
Тиффно – с 59,4±3,0% до 65,2±2,0%.

Аналогичные результаты были получены в под-
группе больных, получавших серетид: число больных
с кашлем снизилось со 100% до 65,8%; с выделени-
ем мокроты - со 100% до 52,5%; с одышкой в покое
- с 57,4% до 34,4%; c одышкой при физической на-
грузке - со 100% до 47,5%. Также наблюдалась поло-
жительная динамика спирометрических показателей:
ЖЕЛ увеличилась с 2,2±0,3 л до 2,5±0,2 л ; ФЖЕЛ –
с 1,7±0,3 л до 2,3±0,3 л; ОФВ1 – с 1,6±0,2 л до
1,9±0,3 л; индекс Тиффно – с 56,2±2,0% до 63±3,0%.

На фоне приема бронхолитиков отмечено достовер-
ное улучшение временных и частотных показателей ВРС.
Так, обнаружено увеличение значений SDNN, RMSSD,
мощности в области высоких частот спектра (см. табл.
1 и 2), что свидетельствует о тенденции к нормализа-
ции вегетативной регуляции ритма. Это объясняется,
по-видимому, уменьшением степени исходной тяже-
лой гипоксии за счет улучшения вентиляции легких. На-
ряду с этим, у пациентов, получавших теотард, проис-
ходило более выраженное увеличение мощности спек-
тра в области низких и очень низких частот (LF и VLF),
сопровождающееся достоверным увеличением соот-

ношения LF/HF. В подгруппе пациентов, получавших се-
ретид, данная динамика частотных показателей не
достигла статистической значимости.

Группа больных ХОБЛ характеризовалась более
высокой частотой сердечных сокращений (ЧСС) по срав-
нению с контрольной группой. У пациентов с ХОБЛ сред-
няя ЧСС днем составила 86,4±1,1 с-1, ночью – 66,5±1,0
с-1, у лиц контрольной группы – 78,0±1,2 с-1 и 61,6±1,0
с-1 соответственно. На фоне терапии теотардом и се-
ретидом отмечено незначительное увеличение сред-
ней ЧСС, минимальной и максимальной ЧСС в днев-
ные и ночные часы. У пациентов, получавших теотард,
средняя ЧСС днем составила 88,8±1,0 с-1, ночью –
66,6±0,8 с-1, в подгруппе больных, получавших сере-
тид, – 87,1±1,3 с-1 и 73,3±1,6 с-1 соответственно.

При проведении 24-часового мониторирования
ЭКГ у больных ХОБЛ выявлены различные нарушения
ритма сердца – от синусовой тахикардии до желудоч-
ковых аритмий высоких градаций. Исходная частота на-
рушений ритма сердца у больных ХОБЛ отличалась от
контрольной группы (табл. 3). У пациентов с ХОБЛ от-
мечена более высокая частота обнаружения парных и
групповых наджелудочковых экстрасистол (НЖЭ), а так-
же парных желудочковых экстрасистол. При повторном

Показатель Контрольная 

группа (n=35) Теотард (n=83) Серетид (n=61)

Исходные данные После лечения Исходные данные После лечения

Одиночная НЖЭ 18 (51,4%) 45 (54,2%) 25 (30,1%)* 39 (63,9%) 27 (44,3%)*

Парная НЖЭ 5 (14,3%) 17 (20,5%) 9 (10,8%)* 13 (21,3%) 11 (18,0%)

Групповая НЖЭ 0 19 (22,9%)^ 12 (14,5%) 15 (24,6%) 14 (23,0%)

Пароксизмальная НЖ тахикардия 1 (2,86%) 5 (6,0%) 0* 5 (8,2%) 5 (8,2%)

Одиночная желудочковая 

экстрасистолия 11 (31,4%) 24 (28,9%) 15 (18,1%)* 19 (31,2%) 11 (18,0%)*

Парная желудочковая 

экстрасистолия 0 2 (2,4%) 0 2 (3,3%) 0

Таблица 3. Частота нарушений ритма сердца у больных ХОБЛ на фоне терапии теотардом и серетидом

Показатель Контрольная 

группа (n=35) Теотард (n=83) Серетид (n=61)

Исходные данные После лечения Исходные данные После лечения

Одиночная НЖЭ 28,0±2,3 462,6±161,9^ 608,7±112,6^* 211,1±92,2^ 236,6±97,7^

Парная НЖЭ 1,8±0,6 37,7±9,0^ 65,4±11,7^* 9,1±1,5 9,1±1,5

Групповая НЖЭ 0 11,3±1,7 12,1±1,9 7,3±0,8 7,3±0,6

Пароксизмальная НЖ тахикардия 0,2±0,01 1,4±0,1^ 0 2,0±0,1 2,0±0,1

Одиночная желудочковая 

экстрасистолия 18,3±3,5 731,8±228,8^ 458,8±82,6^* 1180,9±389,0 1360,7±444,4

Парная желудочковая 

экстрасистолия 0 21,0±3,1 0 1,0±0,0 0

Таблица 4. Количество нарушений ритма сердца у больных ХОБЛ на фоне приёма теотарда и серетида (М±m)
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обследовании в подгруппе пациентов, получавших
теотард, количество больных с одиночными, парными
и групповыми НЖЭ и одиночными желудочковыми экс-
трасистолами существенно снизилось: на 24,1%,
9,6%, 8,5% и 10,9%, соответственно. Пароксизмов
наджелудочковой (НЖ) тахикардии и парных желудоч-
ковых экстрасистол при повторном обследовании об-
наружено не было. В подгруппе больных ХОБЛ, полу-
чавших серетид, также отмечено уменьшение количе-
ства пациентов с одиночными наджелудочковыми (на
19,7%) и желудочковыми экстрасистолами (на 13,1%).
Существенного уменьшения количества больных с
парными и групповыми НЖЭ, пароксизмами наджелу-
дочковой тахикардии, а также парными желудочковы-
ми экстрасистолами обнаружено не было. 

Неблагоприятные изменения состояния миокарда
при ХОБЛ, являющиеся причиной повышения эктопи-
ческой активности, вероятно, связаны с повышением
активности симпатической нервной системы, что мо-
жет проявляться увеличением мощности низкочастот-
ных колебаний спектра (VLF и LF), повышением соот-
ношения LF/HF и нарушениями сердечно-сосудисто-
го тонуса. Умеренная гипоксия и связанная с ней гипо-
ксемия стимулируют функции сердца, а тяжелая гипо-
ксия, наоборот, угнетает механизмы регуляции серд-
ца разных уровней [4,5]. Кроме того, применение �-
адреностимуляторов повышает автоматизм предсер-
дий и желудочков, усиливает симпатическую регуля-
цию ритма, увеличивая готовность к возникновению
наджелудочковых и желудочковых аритмий [8].

Несмотря на уменьшение количества больных с
различными нарушениями ритма сердца на фоне
применения теотарда, среднее количество НЖЭ увели-
чивалось (табл. 4). В то же время у пациентов, получав-
ших серетид, существенного изменения среднего ко-
личества НЖЭ не произошло, а увеличение количества

желудочковых экстрасистол было статистически недо-
стоверным. Указанные изменения можно объяснить
неоднородностью группы больных ХОБЛ: у пациентов
с легкой и средней степенью тяжести ХОБЛ среднее ко-
личество НЖЭ существенно уменьшалось, в то время
как у больных с тяжелой ХОБЛ количество НЖЭ на фоне
лечения теотардом возрастало. Механизмы, лежащие
в основе данных изменений, нуждаются в дополнитель-
ном изучении. Однако полученные результаты делают
необходимым дифференцированный подход к приме-
нению теотарда у больных с тяжелой ХОБЛ, имеющих
наджелудочковые нарушения ритма сердца. В связи с
этим назначение серетида больным ХОБЛ и различны-
ми аритмиями более целесообразно.

Выводы:
1. Под влиянием теотарда и серетида у больных

ХОБЛ  наблюдается улучшение временных показателей
вариабельности ритма сердца. В отличие от серетида
на фоне приема теотарда отмечено усиление мощно-
сти низкочастотных колебаний спектра, что проявляет-
ся увеличением показателя LF/HF и отражает повыше-
ние активности симпатического звена вегетативной нер-
вной системы. 

2. На фоне терапии теотардом  и серетидом отме-
чено достоверное уменьшение количества больных с
наджелудочковыми и желудочковыми аритмиями.
При этом под действием теотарда происходит увели-
чение среднего суточного количества наджелудочковых
экстрасистол, а на фоне терапии серетидом их  сред-
нее количество достоверно не изменяется. 

3. У больных ХОБЛ и нарушениями ритма сердца
применение серетида для бронхолитической терапии
является более целесообразным, чем использование
теотарда.
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В литературе представлены данные о вовлечении
центральной нервной системы в патологический про-
цесс при хронических гепатитах (преимущественно с
криоглобулинемией) с развитием ишемии или ге-
моррагий в головном мозге вследствие поражения со-
судов мелкого калибра – капилляров, венул и артериол
[1-3, 8]. Особое значение в развитии данной патоло-
гии придается смешанной криоглобулинемии. В ряде
случаев (до 20%) больные хроническими гепатитами
предъявляют жалобы, характерные для клиники дис-
циркуляторной энцефалопатии [4-7]. 

Цель исследования: изучение гемодинамики в экс-
тра- и интракраниальном руслах у больных хрониче-
скими гепатитами различной активности.

Материал и методы
Обследовали 576 больных хроническими гепати-

тами. Контрольную группу составили 50 здоровых
добровольцев соответствующего пола и возраста. 

Диагноз заболеваний основывали на классифика-
ции экспертов ВОЗ (Лос-Анджелес, 1996). 

Согласно оценке степени активности воспаления при
хронических гепатитах, все больные были разделены
на три группы. Первую группу составили 198 больных
с низкой, вторую группу – 207 больных с умеренной,
третью группу – 171 больной с высокой активностью
воспалительного процесса. Средний возраст больных
хроническими гепатитами составил 36,8±3,3 лет, из них
с низкой активностью – 29,5±3,8 лет, с умеренной –

Особенности церебральной гемодинамики у больных хроническими диффузными заболеваниями печени
В.Е. Куликов, Б.Б. Фишман, А.В. Волков, Г.С. Малютин, Г.И. Шварцман 
Отдел профилактики неинфекционных заболеваний Северо-Западного региона, Государственный научно-исследовательский центр профи-
лактической медицины Росмедтехнологий, Великий Новгород

Цель. Исследовать гемодинамику в экстра- и интракраниальном русле у больных хроническими гепатитами различной активности.
Материал и методы. У 576 больных хроническими гепатитами проведено ультразвуковое исследование церебрального кровотока в интра-
краниальных и экстракраниальных артериях.
Результаты. У 33,8% больных хроническими гепатитами высокой активности констатировали контралатеральную гемисферную асимметрию
(более 30%) максимальной линейной скорости кровотока по средним мозговым артериям на фоне снижения индексов резистентности и
пульсативности до 0,55 ± 0,09 и 1,34 ± 0,66, соответственно. Снижение эффективности коллатерального кровотока через соединительные
артерии виллизиева круга отмечалось у 13,8% больных. Кроме того, у больных хроническими гепатитами (преимущественно высокой ак-
тивности) отмечались извитость артерий и утолщение комплекса интима-медиа до образования атеросклеротических бляшек различных раз-
меров, что вторично приводило к дальнейшему ухудшению общей церебральной гемодинамики.
Заключение. У 23,2% и 38,8% больных хроническими гепатитами высокой активности выявляются симптоматические и бессимптомные
изменения церебральной гемодинамики.
Ключевые слова: хронический гепатит, церебральный кровоток, ультразвуковая диагностика
РФК 2007;4:55-57

The peculiarities of cerebral blood flow in patients with chronic hepatitis
V.E. Kulikov, B.B. Fishman, A.V. Volkov, G.S. Malyutin, G.I. Shvartsman
Department of non-infection diseases prevention of North-West Region, State Research center of preventive medicine of Rosmedtechnologiy, Nov-
gorod the Grate

Aim. To study extra- and intracranial hemodynamics in patients with chronic hepatitis of different activity.
Material and methods. Ultrasonography of the cerebral blood flow was performed in 576 patients with chronic hepatitis.
Results. Contralateral hemyspherical asymmetry (more than 30 %) of the maximum linear rate of blood flow in the medium cerebral arteries and dec-
rease in resistance index (0,55±0,09) and pulsativity index (1,34±0,66) were found in 33,8 % of patients with chronic hepatitis of high activity. Col-
lateral blood flow reduction through connecting arteries of Willis circle was revealed in 13,8 % of patients. The tortuosity of arteries and thickening of
intima-media complex was found in patients with chronic hepatitis (mainly of high activity). It leads to decline of cerebral blood flow.
Conclusion. Symptomatic and asymptomatic cerebral blood flow disturbances were observed in 23,2% and 38,8% of patients with active chronic
hepatitis respectively.
Key words: chronic hepatitis, cerebral blood flow, ultrasonography
Rational Pharmacother. Card. 2007;4:55-57

ОСОБЕННОСТИ ЦЕРЕБРАЛЬНОЙ ГЕМОДИНАМИКИ 
У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМИ  ДИФФУЗНЫМИ 
ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ПЕЧЕНИ

В.Е. Куликов, Б.Б. Фишман, А.В. Волков, Г.С. Малютин, Г.И. Шварцман 
Отдел профилактики неинфекционных заболеваний Северо-Западного региона, Государственный
научно-исследовательский центр профилактической медицины Росмедтехнологий, Великий Новгород
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36,7±3,5 лет и с высокой – 51,5±3,4 лет. Продолжи-
тельность заболевания с момента постановки диагно-
за колебалась от 1 до 13 лет; средняя - 5,9±4,3 лет.

Маркеры HBV в фазе репликации были выявлены
у 193 (33,5%) больных, в фазе интеграции - у 134
(23,3%). Маркеры HCV в фазе репликации были вы-
явлены у 141 (24,5%) больных, в фазе интеграции -
у 108 (18,7%). У 22 (12,5 %) больных хроническими
гепатитами высокой активности были проведены мор-
фологические исследования (при аутопсии) сосудов го-
ловного мозга. Выявлены разрежение сосудистого ка-
пиллярного рисунка, очаговые выпадения клеток тка-
ней мозга и парез венул с явлениями стаза. У 43 (25,1
%) больных хроническими гепатитами высокой актив-
ности была проведена компьютерная томография го-
ловного мозга. Определялось усиление сосудистого ри-
сунка и расширение борозд полушарий головного
мозга без смещения срединных структур, что указыва-
ло на дисциркуляторные изменения.

У всех больных проводилась ультразвуковая диаг-
ностика церебрального кровотока на аппарате «Aloka
SSD–5000» (Япония) мультичастотными датчиками
(2,5 и 7,5 MHz) в режимах энергетического и цветно-
го картирования с возможностью применения тканевой
гармоники при стандартном режиме прибора. Во
внутренних сонных и позвоночных артериях экстракра-
ниального русла измерялись диаметр, максимальная
линейная скорость кровотока (МСК), ее контралатераль-
ная асимметрия (в %), объемная скорость кровотока,
индексы резистентности и пульсации. В средних моз-
говых артериях первого порядка интракраниального от-
дела изучались максимальная линейная скорость кро-
вотока и ее контралатеральная асимметрия. Также на
уровне интракраниального артериального русла опре-
делялись функциональный резерв передней и задних
соединительных артерий системы виллизиева круга, ау-
торегуляция мозгового кровотока на основе функцио-
нальных проб. 

Показатель Активность хронического гепатита Контрольная группа

Низкая (n=198) Умеренная (n=207) Высокая (n=171) (n=50)

Внутренние сонные артерии

Внутренний диаметр, мм 4,9±0,89 4,9±0,96 4,9±0,99 4,8±0,79

Толщина комплекса интима-медиа, мм 0,87±0,32 0,96±0,49 0,99±0,79 0,81±0,21

МСК, см/с 54,2±14,67 54,8±15,84 55,9±16,72 53,3±12,42

Минимальная линейная скорость кровотока, см/с 18,9±9,69 19,1±9,89 19,9±10,84 18,3±6,63

Объемная скорость кровотока мл/мин 339,3±27,6 354,4±28,9 363,7±30,84* 324,5±23,9

Контралатеральная асимметрия МСК, % 19,8±8,59 20,8±11,6 24,9±15,79 19,5±5,34

Индекс резистентности, ед 0,65±0,09 0,65±0,14 0,63±0,29 0,66±0,08

Индекс пульсации, ед 1,87±0,94 1,87±1,17 1,81±1,39 1,89±0,75

Позвоночные артерии

Внутренний диаметр, мм 4,1±0,88 4,1±0,91 4,2±0,99 3,9±0,82

МСК, см/с 33,9±13,87 34,8±11,4 35,6±14,56 32,7±11,34

Минимальная линейная скорость кровотока, см/с 12,6±6,97 13,1±8,79 14,2±9,74 11,2±4,83

Объемная скорость кровотока мл/мин 143,7±20,9 158,5±21,6 179,2±22,5* 132,2±19,8

Контралатеральная асимметрия МСК, % 23,6±9,84 23,9±10,19 27,9±13,16 22,3±7,83

Индекс резистентности, ед 0,63±0,09 0,62±0,11 0,60±0,21 0,69±0,08

Индекс пульсации, ед 1,79±0,72 1,66±0,87 1,51±0,94 1,93±0,56

Средние мозговые артерии

МСК, см/с 107,8±14,16 108,9±14,19 109,9±15,05 106,7±13,14

Минимальная линейная скорость кровотока, см/с 45,77±11,94 46,3±12,14 47,4±13,02 44,6±10,85

Контралатеральная асимметрия МСК, % 18,2±4,67 19,6±4,77 21,6±6,76 16,4±2,34

Индекс резистентности, ед 0,58±0,08 0,57±0,08 0,55±0,09 0,58±0,09

Индекс пульсации, ед 1,42±0,56 1,39±0,59 1,34±0,66 1,48±0,36

* - статистически значимые (р<0,05) отличия от контроля

Таблица. Параметры церебральной гемодинамики у больных хроническими гепатитами различной степени

активности (М±m)

Церебральная гемодинамика  при хронических диффузных заболеваниях печени
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Церебральная гемодинамика  при хронических диффузных заболеваниях печени

Статистическая значимость различий определялась
на основании параметрического критерия Стьюдента с
учетом поправочного коэффициента Бонферрони.

Результаты и обсуждение
При исследовании экстракраниальных артерий у 47

(8,2%) больных хроническими гепатитами отмечались
различные нарушения движения крови по сосудам, наи-
более часто за счет извитости (8,7%, n= 47) сонных ар-
терий и экстравазальной компрессии (14,9%, n=86)
позвоночных артерий. По форме встречались С-образ-
ная (3,5%, n=20), S-образная (2,5%, n=15) и петле-
образная (2,6%, n=12) извитости. Нарушения пери-
ферического сосудистого сопротивления чаще всего воз-
никали при нарушении регуляции сосудистого тонуса
и проявлялись в виде вазоконстрикции и вазодилата-
ции. Вазодилатация выявлялась преимущественно у
больных хроническими гепатитами высокой активно-
сти (16,8%, n=97) и снижала периферическое сопро-
тивление, индексы резистентности при этом находились
в пределах 0,47±0,03. Вазоконстрикция, выявленная
у 41 (7,1%) больного, сопровождалась затруднением
оттока крови на периферию, индексы резистентности
при этом находились в пределах 0,76 ±0,04. 

Врожденные пороки развития кровеносных сосудов
были выявлены у 34 (5,9%) больных хроническими ге-
патитами различной активности. Наиболее частым их
проявлением (5,2%, n=30) являлись гипоплазии по-
звоночных артерий. Нарушения эластичности артерий
имели возрастной характер. Основным проявлением
снижения эластичности сосудистой стенки было утол-
щение комплекса  интима-медиа (до 1,1 ± 0,3 мм) с
локализацией мелких атеросклеротических бляшек и
относительным увеличением систолической скорости
кровотока.

При оценке скоростных параметров основное вни-
мание уделялось значению максимальной систоличе-
ской скорости кровотока в средних мозговых артери-
ях и ее контралатеральной асимметрии. Функцио-
нальные нарушения мозговой гемодинамики на уров-
не интракраниального отдела выявлены у 142 (24,6%)
больных. Мозговая гемодинамика проявлялась изме-
нениями скоростных показателей кровотока (13,4%,
n=77) и лабильностью индексов (11,2%, n=65), ха-
рактеризующих периферическое сосудистое сопротив-
ление.

При анализе скоростных характеристик кровотока
у 52 (9,1%) больных выявлялась гемодинамически зна-
чимая асимметрия кровотока. При изучении интракра-
ниального кровотока оценивалась также эффективность
коллатерального кровотока через соединительные ар-
терии виллизиева круга, при этом достаточную эффек-
тивность мы отмечали у 496 (86,2%), сниженную – у
107 (13,8%). 

Результаты ультразвуковых исследований церебраль-
ной гемодинамики у больных хроническими гепатита-
ми различной активности представлены в табл. Стати-
стически значимые различия между параметрами це-
ребральной гемодинамики у больных с хроническими
гепатитами различной активности и лицами контроль-
ной группы отсутствовали, за исключением показате-
ля объемной скорости кровотока в позвоночных арте-
риях и внутренней сонной артерии. Наблюдалась тен-
денция к изменению параметров церебральной гемо-
динамики в эктра– и интракраниальном руслах. В
первую очередь, это касается контралатеральной  асим-
метрии и снижения сосудистого сопротивления. Так, у
67 (33,8%) больных хроническими гепатитами высо-
кой активности отмечена контралатеральная гемисфер-
ная асимметрия (более 30%) максимальной линейной
скорости кровотока по средним мозговым артериям на
фоне снижения индексов резистентности и пульсатив-
ности до 0,55 ± 0,09 и 1,34 ± 0,66, соответственно,
что указывает на системное снижение артериального
сосудистого сопротивления микроциркуляторного рус-
ла. Кроме того, у больных хроническими гепатитами
(преимущественно высокой активности) отмечались из-
витости артерий и утолщение комплекса интима-медиа
до образования атеросклеротических бляшек различ-
ных размеров, что вторично приводило к дальнейше-
му ухудшению общей церебральной гемодинамики. 

Заключение
У 38,8 % больных хроническими гепатитами высо-

кой активности отмечаются бессимптомные изменения
параметров церебральной гемодинамики, и только в
23,2% случаев результаты подтверждаются клиниче-
скими проявлениями, характерными для дисциркуля-
торной энцефалопатии.
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РАМИПРИЛ В ТЕРАПИИ ПАЦИЕНТОВ, 
ПЕРЕНЕСШИХ ОСТРЫЙ ИНФАРКТ МИОКАРДА
И.В. Жиров, Е.В. Маличенко 
Московский государственный медико-стоматологический университет

Рамиприл в терапии пациентов, перенесших острый инфаркт миокарда
И.В. Жиров, Е.В. Маличенко 
Московский государственный медико-стоматологический университет

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента являются препаратами первой линии в терапии большинства кардиологических забо-
леваний. Их использование при остром инфаркте миокарда связано со значимыми внутригрупповыми различиями и отсутствием класс-эф-
фекта. Рамиприл является одним из наиболее показанных препаратов данной группы у пациентов после перенесенного острого инфаркта
миокарда. 
Ключевые слова: острый инфаркт миокарда, ангиотензинпревращающий фермент, рамиприл
РФК 2007;4:58-60

Ramipril in therapy of patients after myocardial infarction
V. Szirov, E. V. Malichenko
Moscow State Medial Stomatological University

Angiotensin converting enzyme inhibitors are the first line medicine for the treatment of the most of cardiovascular diseases. There is no class-effect
for these drugs in myocardial infarction therapy. Moreover in myocardial infarction angiotensin converting enzyme inhibitors have significant intra-group
differences. Ramipril is the one of the most studied drug of this group recommended for patients after acute myocardial infarction.
Keywords: acute myocardial infarction, angiotensin converting enzyme, ramipril
Rational Pharmacother. Card. 2007;4:58-60

Введение
Гормоноподобное вещество ангиотензин II (AT II)

играет важную роль в регуляции артериального давле-
ния (АД), функций почек и сердечно-сосудистой систе-
мы. Содержание AT II в тканях (сердце, сосуды, почки)
часто выше, чем в системной циркуляции. При повы-
шении уровней тканевого AT II возрастает риск разви-
тия артериальной гипертонии (АГ), сердечно-сосуди-
стых, цереброваскулярных и почечных заболеваний. AT
II образуется из АТ I под влиянием ангиотензинпревра-
щающего фермента (АПФ) – цинксодержащей метал-
лопротеиназы, регулирующей баланс между вазокон-
стрикцией и задержкой натрия, индуцированными
AT II, с одной стороны, и вазодилатацией и натрийуре-
тическим действием брадикинина, с другой. Роль
АПФ в формировании АГ доказана на многих экспери-
ментальных моделях. Поэтому блокада ренин-ангио-
тензиновой системы (РАС) является универсальной стра-
тегией лечения АГ [1]. 

Особенности фармакодинамики 
ингибиторов АПФ

Фармакологическое действие ингибиторов АПФ
(иАПФ) связано не только с блокадой образования AT
II, но и с повышением содержания брадикинина в тка-

нях [1-3]. Последнее компенсирует неполную блокаду
образования AT II. За иАПФ признается не только вы-
сокая эффективность при различных кардиоваскуляр-
ных заболеваниях (ишемической болезни сердца, в том
числе после инфаркта миокарда (ИМ), сердечной не-
достаточности, инсульте, сахарном диабете, диабети-
ческой и недиабетической нефропатии), но и безопас-
ность и хорошая переносимость [1-3]. 

Ингибиторы АПФ обладают рядом эффектов, кото-
рые связаны не столько со снижением АД, сколько с
уменьшением риска осложнений АГ. На фоне терапии
этими препаратами регрессирует гипертрофия левого
желудочка, восстанавливается геометрия мелких арте-
риол (в том числе в сердце и головном мозге), наблю-
дается нефропротективный эффект при диабетической,
а у рамиприла - и при недиабетической нефропатии
[2,3]. 

Ингибиторы АПФ значительно различаются по хи-
мической структуре, биодоступности, продолжитель-
ности действия, распределению, выведению и сродству
к АПФ в разных тканях (табл. 1, 2, 3).

Согласно классификациям, рамиприл представляет
собой карбоксиалкилсодержащее пролекарство с высо-
кой липофильностью, которое при поступлении в орга-
низм метаболизируется до активного соединения [4]. 

ТОЧКА ЗРЕНИЯ
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Эффективность ингибиторов АПФ 
при инфаркте миокарда 

В проведенных рандомизированных плацебокон-
тролируемых исследованиях раннего (в первые 24 часа)
применения иАПФ после острого ИМ (ОИМ) в основ-
ном были получены разочаровывающие данные. 

Результаты исследований SPIRIT, FAMIS, CATS, CAPTIN
свидетельствовали о повышении смертности у пациен-
тов с ОИМ передней локализации после тромболити-
ческой терапии при добавлении различных иАПФ
(периндоприл, фозиноприл, каптоприл) к схеме лече-
ния в первые часы заболевания. В исследованиях с не-
дифференцированным подходом (ОИМ любой лока-
лизации, отсутствие связи с тромболитической терапи-
ей) также не было получено четких указаний на эффек-
тивность иАПФ в ранней стадии ОИМ (табл. 4). 

Совершенно иные данные получены при более по-
зднем начале использования иАПФ при ОИМ. В иссле-

дование AIRE (Acute Infarction Ramipril Efficacy) было
включено 2006 больных с признаками сердечной не-
достаточности в остром периоде ИМ. Больным назна-
чали рамиприл или плацебо с 3-10-го дня после ИМ.
Критериями включения в исследование являлись III до-
бавочный тон при синусовой тахикардии, хрипы в лег-
ких при аускультации, признаки венозного застоя по дан-
ным рентгенологического обследования. Суточная
доза рамиприла составляла 5 мг в течение первых двух
дней, затем ее увеличивали до 10 мг. Сроки наблюде-
ния составили в среднем 15 мес. На фоне лечения ра-
миприлом было выявлено снижение смертности на 27%
в первые 30 дней и на 20% в течение всего периода на-
блюдения. Более эффективным оказалось применение
рамиприла у больных старше 65 лет при наличии АГ.
Проведенная ранее тромболитическая терапия не ока-
зывала существенного влияния на эффективность те-
рапии рамиприлом. Различия результатов при раннем
(до 5-го дня от начала ОИМ) и более позднем назна-
чении рамиприла оказались несущественными [7]. В ис-
следовании AIREX изучалось влияние терапии рами-
прилом, начатой на 2-9 день развития ОИМ, на леталь-
ность и заболеваемость у 603 больных с клинически-
ми признаками сердечной недостаточности (средний
возраст 65 лет, 75% мужчины). К моменту выписки
13,7% больных из группы рамиприла и 5,3% больных
из группы плацебо не принимали предписанные пре-
параты. В конце испытания (минимальная продолжи-
тельность наблюдения — 42 мес, средняя — 59 мес)
умерло 83 (28%) больных из группы рамиприла и 117
(39%) из группы плацебо. Относительный риск смер-
ти снизился на 36% (р=0,002) [8]. Аналогичные ре-
зультаты были получены и в исследовании TRACE, в ко-
тором в качестве иАПФ использовали трандолаприл. 

В рекомендациях Европейского общества кардио-
логов по лечению ОИМ отмечается: «В настоящее вре-
мя четко установлено, что иАПФ следует давать всем
больным ОИМ с нарушенной фракцией выброса или
тем, у кого развилась сердечная недостаточность в ран-
ней фазе. Исследования GISSI-3, ISIS-4 и Chinese Study
показали, что иАПФ, назначенные в первый день,
снижают смертность в последующие 4-6 нед на неболь-
шую, но достоверную величину. Хотя исследование CON-
SENSUS II не показало преимуществ иАПФ, это могло
быть случайным результатом или следствием исполь-
зования внутривенной формы… В настоящее время су-
ществует общее соглашение начинать терапию иАПФ
в первые 24 ч при отсутствии если только нет противо-
показаний к их применению….» [9]. 

Преимущества рамиприла перед другими иАПФ
были продемонстрированы в недавно опубликованном
исследовании канадских авторов [10]. Ими был про-
веден ретроспективный анализ данных 109 стациона-
ров провинции Квебек. Всего в исследование включи-

Особенности структуры Препараты

Сульфгидрильная группа Зофеноприл, каптоприл 

Карбоксиалкильная группа Рамиприл, эналаприл, 
периндоприл, лизиноприл, 
квинаприл 

Фосфинильная группа Фозиноприл 

Таблица 1. Классификация иАПФ по химической

структуре [4]

Класс I: липофильные лекарства Каптоприл

Класс II: липофильные пролекарства

Подкласс IIA: активные Эналаприл, квинаприл, 
метаболиты выводятся периндоприл, целазаприл 
преимущественно через почки 

Подкласс IIA: активные Рамиприл, моэксиприл, 
метаболиты имеют спираприл, трандолаприл, 
2 основных пути элиминации фозиноприл, зофеноприл

Класс III: гидрофильные лекарства Лизиноприл

Таблица 2. Классификация иАПФ по степени

липофильности [4]

Препарат Коэффициент Липофильность

Рамиприл 1,12 Липофильность 

Зофеноприлат 0,22 

Эналаприл 0,07 

Рамиприлат 0,011

Каптоприл 0,004 

Лизиноприл < 0,001 Гидрофильность 

Таблица 3. Коэффициент замещения октанол-вода 

для некоторых иАПФ и их активных

метаболитов ([5] с изменениями)
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ли 7512 пациентов старше 65 лет с ОИМ. Сравнивали
показатели годичной выживаемости на фоне терапии
различными иАПФ. Применение эналаприла, фозино-
прила, каптоприла, квинаприла и лизиноприла ассо-
циировалось с более высокой смертностью по сравне-
нию с рамиприлом. Скорректированные отношения ри-
ска и 95% ДИ составляли соответственно 1,47 (1,14 –
1,89), 1,71 (1,29 – 2,25), 1,56 (1,13 – 2,15), 1,58
(1,10 – 2,82), 1,28 (0,98 – 1,67). Скорректированное
отношение риска для периндоприла составило 0,98
(0,60 – 1,60) (Рис. 1).

Таким образом, улучшение выживаемости в течение
первого года после острого инфаркта у пациентов 65
лет и старше различается в зависимости от иАПФ. Наи-
меньшая смертность характерна для применения ра-
миприла [10].

Заключение
Применение иАПФ при ОИМ уменьшает патологи-

ческое ремоделирование сердца и предупреждает
развитие застойной сердечной недостаточности. Дли-
тельный прием (более 1 года) этих лекарственных
средств уменьшает риск повторных ишемических со-
бытий и увеличивает продолжительность жизни паци-
ентов. Фармакокинетические и фармакодинамиче-
ские особенности рамиприла позволяют характеризо-
вать его в качестве одного из иАПФ первой линии в ле-
чении пациентов после ОИМ. 

В заключение следует отметить, что в настоящее вре-
мя рамиприл доступен на российском рынке под назва-
нием Хартил (Эгис).
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Исследование Изменение Число  
относительного спасенных

риска, % жизней на 
1000 пролеченных 

больных

Недифференцированный подход 
(ОИМ любой локализации, любая сопутствующая терапия)

CONSENSUS II (эналаприл) 9 - 9

ISIS-4 (каптоприл) - 7 5

GISSI-3 (лизиноприл) -11 8

CCS-1 (каптоприл) - 5 6

Дифференцированный подход 
(передний ОИМ, тромболитическая терапия) 

SPIRIT (периндоприл) +13 нд

CAPTIN (каптоприл) � (точные данные
отсутствуют) -13 

CATS (каптоприл) +50 -20 

FAMIS (фозиноприл) � (точные данные
отсутствуют) нд

нд - нет данных

Таблица 4. Смертность больных ОИМ при раннем

начале терапии иАПФ [6]

0
70

p < 0.001

Выживаемость, %

2 4 6 8 10 12

месяцы

Эналаприл
Квинаприл
Фозиноприл
Каптоприл

Рамиприл

Периндоприл

Лизиноприл

80

90

100

Рисунок 1. Ретроспективный анализ данных 109

госпиталей провинции Квебек, Канада

(18453 больных с ОИМ в возрасте старше 

65 лет; 01.04.96 - 31.03.00) [13]
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ПАРОКСИЗМАЛЬНЫЕ ФОРМЫ ФИБРИЛЛЯЦИИ
ПРЕДСЕРДИЙ: ВЫБОР КУПИРУЮЩЕЙ ТЕРАПИИ
Б.А. Татарский 

НИИ кардиологии им. В.А. Алмазова, Санкт-Петербург

Пароксизмальные формы фибрилляции предсердий: выбор купирующей терапии
Б.А. Татарский 
НИИ кардиологии им. В.А. Алмазова, Санкт-Петербург

Представлены характеристика и классификация различных вариантов пароксизмальных форм фибрилляции предсердий. Приводятся ос-
новные показания к восстановлению синусового ритма. Даны характеристики основных препаратов, используемых для купирования фиб-
рилляции предсердий. Рассматривается вопрос о выборе конкретного антиаритмического препарата, подчеркивается необходимость инди-
видуального подхода при определении тактики лечения. 
Ключевые слова: фибрилляция предсердий, фармакологическая кардиоверсия, эффективность и безопасность антиаритмической терапии.
РФК 2007; 4:63-70

Paroxysmal atrial fibrillation: choice of cardioversion therapy
B. A.Tatarskii
Cardiologic Research Institute named after V.A. Almazov, St. Petersburg

Characteristics and classification of different patterns of paroxysmal atrial fibrillation are presented. Main indications to restoration of sinus rhythm are
discussed. The features of main medications used to terminate of atrial fibrillation are given. The choice of antiarrhythmic drug is considerate. Neces-
sity of individual approach to therapy tactics is proved.
Key words: atrial fibrillation, pharmacological cardioversion, efficacy and safety of antiarrhythmic therapy.
Rational Pharmacoter. Card. 2007;4:63-70

Эпидемиология фибрилляции 
предсердий

В настоящее время фибрилляция предсердий (ФП)
является причиной приблизительно трети госпитали-
заций по поводу нарушений ритма сердца. Распростра-
ненность ФП оценивается от 0,4% до 1% среди попу-
ляции в целом; она увеличивается с возрастом и при
наличии органической патологии сердца. ФП ассоции-
руется приблизительно с двукратным увеличением
смертности, в значительной степени обусловленной раз-
витием инсульта и прогрессированием сердечной не-
достаточности (СН) [1,2].

Подсчитано, что 2,3 млн человек в Северной Аме-
рике и 4,5 млн в Европейском Союзе страдают парок-
сизмальной или персистирующей ФП. За предыдущие
20 лет частота госпитализаций по поводу ФП увеличи-
лась на 66% вследствие старения населения, повыше-
ния распространенности хронических заболеваний
сердца, улучшения диагностики на амбулаторном эта-
пе и других факторов. Прогнозируется возрастание об-
ращаемости по поводу ФП, поскольку к 2010 г. коли-
чество лиц старше 85 лет в развитых странах должно
вырасти в 4 раза [3,4]. 

На долю пароксизмальной формы ФП приходится
более 40% всех случаев [5]. Однако ее распространен-
ность должна быть значительно выше, поскольку боль-
шое количество эпизодов пароксизмальной ФП про-
текает бессимптомно. По нашим данным, почти у тре-
ти пациентов с эпизодами ФП отсутствовали явные сим-
птомы аритмии или заметное снижение качества жиз-
ни [6]. Пароксизмальная ФП несколько чаще, чем
хроническая форма, регистрируется при отсутствии ор-
ганических поражений сердца. Так, у каждого четвер-
того пациента с пароксизмальной ФП отсутствовали
структурные заболевания сердца [7]. В другом иссле-
довании среди больных с идиопатической ФП в 60%
выявлялась пароксизмальная ФП, причем за 8-летний
период наблюдения она трансформировалась в хро-
ническую в 17% случаев [8].

Особенности течения фибрилляции
предсердий

Течение пароксизмальной ФП, для которой харак-
терна склонность к самостоятельному купированию, раз-
личается по частоте и длительности: от редких, быстро
проходящих эпизодов (секунды-минуты) до редких, но

АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ
КЛИНИЧЕСКОЙ ФАРМАКОЛОГИИ

rfk_4(11)-1.qxd:RFK_4(11)  11/2/07  10:52 AM  Page 63



64 Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2007;№4

Терапия пароксизмов фибрилляции предсердий

длительных (часы-дни). Частые пароксизмы могут
продолжаться от часов до суток. Персистирующая
(устойчивая) форма ФП может длиться от 7 суток до 1
года, и ее купирование возможно лишь с помощью фар-
макологической или электрической кардиоверсии
(КВ). Таким образом, эти формы ФП разнородны по
проявлениям и не могут рассматриваться как единое
нарушение. Также отличается и их прогноз. Характер за-
болеваний, лежащих в основе ФП, особенности  парок-
сизмов (длительность, частота сокращений желудоч-
ков (ЧСЖ), выраженность клинических проявлений) и
другие особенности (церебральные расстройства, раз-
меры сердца) должны учитываться при управлении рит-
мом. На тактику лечения может также влиять механизм,
лежащий в основе ФП (re-enrty, проявления фокаль-
ного автоматизма, возможность трансформации из дру-
гой аритмии или индуцируемость через дополнитель-
ные проводящие пути). 

Следует также учитывать, что заболевания, лежащие
в основе ФП, могут несколькими путями влиять на так-
тику лечения: если ФП обусловлена острыми заболе-
ваниями, то необходим только контроль ЧСЖ, по-
скольку восстановление синусового ритма (СР) проис-
ходит, как правило, после эффективного лечения ос-
новного заболевания. При лечении хронических болез-
ней, лежащих в основе ФП, также следует уменьшать
ЧСЖ, поскольку некорригированная частота усугубля-
ет течение основного заболевания. В то же время, в за-
висимости от характера и тяжести лежащего в основе
ФП заболевания может возникать необходимость в вос-
становлении СР, поскольку гемодинамические наруше-
ния при ФП, несмотря на контроль частоты, могут
быть более тяжелыми в условиях пораженного миокар-
да желудочка. Кроме того, может меняться безопасность
антиаритмической терапии, так как характер и тя-
жесть болезни – основные факторы, определяющие ве-
роятность и тип проаритмического действия препара-
тов [9].

Возможности фармакотерапии 
фибрилляции предсердий

Несмотря на значимые достижения в хирургии
ФП, лечение этой аритмии в большинстве случаев оста-
ется медикаментозным. При определении тактики ле-
чения пароксизмальной ФП, равно как и для всех форм
ФП, существует дилемма: осуществлять контроль часто-
ты сокращений желудочков или контроль ритма. В экс-
перименте доказана возможность "ФП порождать
ФП", и нет клинических подтверждений того, что сох-
ранение СР может препятствовать прогрессированию
пароксизмальной ФП в хроническую форму [10]. Вме-
сте с тем, в последние годы получены первые обнаде-
живающие данные, позволяющие предположить, что
«синусовый ритм рождает синусовый ритм» [11]. 

Преимущества восстановления СР не вызывают
сомнения: восстановление физиологического контро-
ля над ритмом, сохранение "вклада" систолы предсер-
дий в сердечный выброс, улучшение сердечной гемо-
динамики, восстановление нормальной электрофизио-
логии, предотвращение развития дилатации левого
предсердия и дисфункции левого желудочка (ЛЖ). Сох-
ранение СР может уменьшать клинические проявления
ФП, улучшая сократительную функцию левого желудоч-
ка. Однако профилактическая антиаритмическая тера-
пия имеет ограниченную эффективность и связана со
значимым риском возникновения проаритмических и
органо-токсических эффектов [12].

В настоящее время продолжаются дискуссии о
приоритете контроля ритма и контроля частоты. Иссле-
дования PIAF и STAF [13,14], которые проводились на
небольших популяциях пациентов, и крупные исследо-
вания AFFIRM и RACE изучали эти две стратегии лече-
ния ФП. Результаты, полученные в этих исследовани-
ях, можно экстраполировать лишь на выделенные
группы пациентов при определении долговременной
терапии [15,16]. Представляется, что до тех пор, пока
не будут получены дополнительные данные, стратегия
лечения должна быть индивидуальной. 

Основная цель лечения пациентов с пароксизмаль-
ной формой ФП - устранение или уменьшение симпто-
мов аритмии и минимизация риска тромбоэмболиче-
ских осложнений. Восстановление СР у пациентов с па-
роксизмальной (персистирующей) формой ФП возмож-
но с помощью электрической или медикаментозной КВ.
Необходимость в КВ может быть непосредственной, ког-
да аритмия – основной фактор, ответственный за
острую сердечную недостаточность, гипотензию или
ухудшение течения стенокардии у пациентов с ишеми-
ческой болезнью сердца. Однако проведение КВ ассо-
циировано с риском возникновения тромбоэмболии,
если профилактическая антикоагуляция не начата до
проведения КВ, и этот риск увеличивается при длитель-
ности ФП свыше двух суток. На сегодняшний день не
выявлено различий в риске тромбоэмболии при фар-
макологической или электрической КВ. Рекомендации
по антикоагулянтной терапии одинаковы для обоих ме-
тодов восстановления СР [4].  

В настоящее время определены факторы, способ-
ствующие возникновению и поддержанию ФП. Длина
волны re-entry, рассматриваемая как результат скоро-
сти проведения и рефрактерного периода (РП), явля-
ется определяющим моментом поддержания ФП: фак-
торы, увеличивающие длину волны, приводят к предот-
вращению и прекращению ФП. Длина волны может
быть удлинена с помощью антиаритмических препа-
ратов (ААП) и укорочена при увеличении парасимпа-
тического тонуса и нарушениях предсердной проводи-
мости [17].
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ААП играют большую роль в восстановлении СР. Так,
в ряде исследований [18,12] была показана высокая
(более 80%) купирующая эффективность различных
ААП, но группы пациентов были разнородными, не учи-
тывались особенности клинического течения эпизодов
ФП. Поскольку в этих исследованиях купирующий
эффект обычно оценивался через 12-24 часа, эф-
фективность различных классов ААП оказывалась
сходной. 

Представляется, что определенные факторы долж-
ны приниматься во внимание при сравнении купирую-
щего эффекта ААП и оценки реальной разницы меж-
ду ними: способ назначения, время наступления эффек-
та, продолжительность ФП, функция ЛЖ и наличие или
отсутствие органического поражения сердца. Следует
также учитывать и такой важный фактор, как эффект пла-
цебо.

Эффективное и безопасное лечение ФП невозмож-
но без строго детерминированных стандартов тера-
пии. Особое значение в этом плане имеют консоли-
дированные международные рекомендации, которые
основаны на данных доказательной медицины. К
таким данным относят выводы, полученные в плаце-
боконтролируемых, рандомизированных многоцен-
тровых исследованиях, а в случае их отсутствия – сог-
лашения, принятые ведущими специалистами миро-
вого уровня. В настоящее время приняты рекоменда-
ции Американской коллегии кардиологов, Американ-
ской кардиологической ассоциации и Европейского
общества кардиологов по ведению пациентов с ФП
(ACC/AHA/ESC 2006 guidelines for the management of
patients with atrial fibrillation). В предыдущей редак-
ции такие рекомендации выходили в 2001 г, но за по-
следние 5 лет был завершен ряд крупномасштабных
исследований, в ходе которых были получены новые
сведения, существенно изменившие подход к лече-
нию ФП.

Для фармакологической кардиоверсии ФП Guide-
lines ACC/AHA/ESC-2006 г. предусматривает следую-
щую классификацию: 

Класс I. Для фармакологического восстановления
ритма при ФП показано назначение флекаинида, до-
фетилида, пропафенона или ибутилида (уровень до-
казательности А).

Класс IІа.
1. Для фармакологической КВ оправдано назначе-

ние амиодарона (уровень доказательности А).
2. Единичная болюсная пероральная доза пропафе-

нона или флекаинида («таблетка в кармане») мо-
жет применяться для купирования персистирую-
щей формы ФП вне стационара или в больнице
у определенных пациентов без дисфункции си-
ноатриального или атриовентрикулярного (АВ)

узла, блокады ножек пучка Гиса, удлинения ин-
тервала QT, синдрома Бругада или заболеваний
сердца со структурными изменениями. Перед на-
значением антиаритмических препаратов IC клас-
сов в ряде случаев следует ввести пациенту бета-
адреноблокатор или недигидропиридиновый
блокатор кальциевых каналов для предотвраще-
ния возможного быстрого проведения импульсов
по АВ узлу в случае наличия у больного трепета-
ния предсердий (уровень доказательности С).

3. В том случае, когда немедленное восстановление
ритма не является необходимым, в амбулаторных
условиях оправдано назначение амиодарона
для купирования приступа персистирующей фор-
мы ФП (уровень доказательности С).

Класс IIb. 
Для фармакологической кардиоверсии ФП могут ис-

пользоваться хинидин и прокаинамид, однако в настоя-
щее время применение этих лекарственных средств име-
ет недостаточную доказательную базу (уровень дока-
зательности С).

Класс III. 
1. Для фармакологического купирования приступов

ФП назначение дигоксина и соталола может
быть опасным и поэтому не рекомендуется (уро-
вень доказательности А).

2. Хинидин, прокаинамид, дизопирамид или дофе-
тилид не должны использоваться для купирова-
ния ФП вне стационара (уровень доказательно-
сти В).

В данном сообщении не рассматриваются вопросы
методики и техники проведения электрической КВ; они
достаточно полно изложены в специальной литерату-
ре. Вместе с тем представляется целесообразным при-
вести, согласно последним Рекомендациям, показания
к электрической КВ:

Класс I.
1. В случае отсутствия быстрого желудочкового

ответа на проводимую антиаритмическую тера-
пию у пациентов с ФП, а также при начинающей-
ся ишемии миокарда, стенокардии, симптомной
гипотензии, сердечной недостаточности реко-
мендована немедленная синхронизированная
с зубцом R электрическая КВ (уровень доказатель-
ности С).

2. Немедленная КВ постоянным током показана
пациентам ФП и наличием аномальных путей про-
ведения в случае очень высокой тахикардии или
нестабильной гемодинамики (уровень доказатель-
ности В).

3. Рекомендуется КВ для пациентов ФП со стабиль-
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ной гемодинамикой, но субъективно тяжело пе-
реносимых приступах ФП. В случае рецидива ФП
последующая электрическая КВ может быть пред-
принята после назначения ААП (уровень доказа-
тельности С).

Класс IІа.
1. Электрическая КВ может использоваться для вос-

становления ритма как часть долгосрочной  стра-
тегии лечения пациентов с ФП (уровень доказа-
тельности В).

2. Следует принимать во внимание предпочтение па-
циента в выборе нечасто повторяемых КВ для ле-
чения симптомной или рецидивирующей ФП
(уровень доказательности С).

Класс III.
1. Не рекомендуется частое повторение электриче-

ской КВ пациентам с короткими периодами СР в
межприступном периоде, рецидивами после
множественных КВ, несмотря на профилактиче-
ский прием ААП (уровень доказательности С).

2. Электрическая КВ противопоказана пациентам с
дигиталисной интоксикацией или гипокалиеми-
ей (уровень доказательности С).

Несмотря на то, что фармакологическую и электри-
ческую КВ не сравнивали напрямую, фармакологиче-
ский подход представляется более простым, но менее
эффективным. Необходимо помнить, что успех КВ
сомнителен при наличии следующих маркеров умень-
шения вероятности достижения и/или поддержания СР:
размер левого предсердия более 50 мм; хроническая
ФП (более 12 мес); тяжелая левожелудочковая недо-
статочность, порок митрального клапана, ревматиче-
ское поражение сердца, болезни легких, пожилой

возраст, дисфункция синусового узла, множественная
предшествующая лекарственная устойчивость.

Цели антиаритмической терапии: а) снижение ча-
стоты пароксизмов; б) уменьшение продолжительно-
сти пароксизмов; в) снижение опасности пароксизмов;
г) минимизация проаритмических и органо-токсиче-
ских эффектов. Антиаритмическая терапия у пациен-
тов с пароксизмальной формой ФП используется для:
а) восстановления СР; б) повышения эффективности
электрической КВ за счет снижения порога дефибрил-
ляции; в) профилактики ранних рецидивов ФП после
КВ; г) поддержания СР после КВ; д) облегчения тран-
сформации ФП в трепетание предсердий, которое
может быть купировано чреспищеводной кардиости-
муляцией.

Поскольку ФП характеризуется множественным по-
вторным входом волны, которая распространяется по
предсердиям, согласно Рекомендациям, следует исполь-
зовать ААП, удлиняющие РП предсердий или нарушаю-
щие проведение. ААП с такими свойствами могут
уменьшать число распространяющихся волн, прекра-
щать и предотвращать повторный эпизод ФП. Кроме
того, они могут угнетать аномальный автоматизм, ко-
торый также вовлекается в развитие ФП. Следователь-
но, используемые для купирования ФП ААП должны
обладать свойствами препаратов IA, IC и III классов. Фар-
макологическая КВ наиболее эффективна в случае, если
она начата в течение 7 дней после возникновения ФП.
У большей части пациентов с впервые возникшей ФП
происходит спонтанная КВ в течение 24-48 ч. Доза, путь
введения и кратность назначения влияют на купи-
рующую эффективность препарата.

В рекомендациях ACC/AHA/ESC-2006 по диагно-
стике и лечению ФП все ААП, рекомендуемые для ме-
дикаментозной КВ пароксизмальной и устойчивой

Препарат Путь введения Класс рекомендаций Уровень признака

Препараты с доказанной эффективностью

Дофетилид Перорально I A

Флекаинид Перорально или в/в I A

Ибутилид в/в I A

Пропафенон Перорально или в/в I A

Амиодарон Перорально или в/в IIa A

Менее эффективные и недостаточно изученные препараты

Дизопирамид в/в IIb B

Прокаинамид в/в IIb B

Хинидин Перорально IIb B

Препараты, запрещенные к применению

Дигоксин Перорально или в/в III A

Соталол Перорально или в/в III A

Таблица 1. Рекомендации по фармакологической кардиоверсии ФП до 7 дней
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форм ФП, разделены на 3 категории: препараты с до-
казанной эффективностью, менее эффективные и не-
достаточно изученные препараты и препараты, за-
прещенные к применению (рис. 1). Кроме того, выбор
ААП, в первую очередь, зависит от функции ЛЖ.

При возникновении пароксизмальной ФП продо-
лжительностью менее 7 дней у пациентов с нормаль-
ной функцией ЛЖ целесообразнее назначать ААП 1С
класса - флекаинид и пропафенон (табл. 1). Их эффек-
тивность составляет около 80% в течение 6-8 ч со сред-
ним временем купирования 3 ч. Эти ААП можно назна-
чать как внутривенно, так и перорально [19,20]. Болюс-
ные дозы флекаинида и пропафенона при внутривен-
ном введении составляют 2 мг/кг (в течение 5-15 мин)
с продолжаемой длительной инфузией 0,007 мг/кг в
1 мин. Учитывая сравнимую эффективность препара-
тов при пероральном и внутривенном введении, была
предпринята попытка разработки стратегии, получив-
шей название «таблетка в кармане». 

Необходимость такого подхода была связана с тем,
что существует достаточно большая группа пациентов
с пароксизмами ФП, у которых тактика лечения может
сводиться только лишь к назначению купирующей те-
рапии. У этой группы пациентов отмечаются редкие, хо-
рошо переносимые пароксизмы ФП, тем не менее тре-
бующие госпитализации. Пероральная профилактиче-
ская терапия не является методом лечения первой ли-
нии для таких пациентов. Поэтому альтернативный ме-
тод лечения – «таблетка в кармане», при котором па-
циент принимает однократную дозу ААП в момент на-
чала ФП. Таким образом, основа стратегии «таблетка
в кармане» состоит в приеме однократной перораль-
ной дозы лекарственного средства (в данном случае про-
пафенона или флекаинида) вскоре после начала сим-
птоматической ФП, чтобы улучшить качество жизни и

уменьшить случаи госпитализации. Рекомендации для
внебольничного дискретного использования ААП раз-
личны для пациентов с пароксизмальной и персисти-
рующей формами ФП.

У больных с пароксизмальной ФП цель лечения со-
стоит в том, чтобы купировать эпизод или предотвра-
тить рецидив. У больных с персистирующей ФП цель
лечения - достижение фармакологической КВ, устра-
нение потребности в электрической КВ или повышение
ее эффективности за счет снижения порога дефибрил-
ляции и предотвращения раннего рецидива ФП.

У больных с ФП без структурных заболеваний серд-
ца препараты IС класса могут быть назначены вне ста-
ционара. Для многих пациентов без признаков дисфун-
кции синусового или АВ узла, блокады ножек пучка Гиса,
удлинения интервала QT, синдрома Бругада или струк-
турной болезни сердца, назначение «таблетки в карма-
не» пропафенона или флекаинида вне больницы ста-
новится выбором, если лечение оказалась безопасным
в больнице. В ряде случаев, прежде чем начать приме-
нение этих средств, рекомендуются бета-блокаторы или
недигидропиридиновые антагонисты кальция для пре-
дотвращения быстрого АВ проведения в случае пред-
сердного трепетания. Если АВ проведение не ухудше-
но, бета-блокаторы короткого действия или недигидро-
пиридиновые блокторы кальция нужно давать, по
крайней мере, за 30 мин перед приемом препарата IС
класса. 

Поскольку завершение пароксизмальной ФП может
быть связано с брадикардией вследствие дисфун-
кции синусового и АВ узлов, начальное купирование
пароксизма ФП флекаинидом и пропафеноном долж-
но быть предпринято в больнице прежде, чем пациент
начнет использование этих препаратов на амбулатор-
ном этапе для преобразования последующих рециди-
вов ФП.

Стратегия «таблетка в кармане» представляется вы-
полнимым и безопасным методом для определенных
пациентов с ФП, но решение начать терапию при вы-
писке из больницы должно быть тщательно индивидуа-
лизировано.

По нашим данным [21], время от начала пароксиз-
ма до приема пропафенона (пропанорм) составляет 5-
10 мин. Препарат был эффективен при 115 из 153
(75%) эпизодов ФП. Среднее время купирования па-
роксизмов ФП составило 210±63 мин. В 3 случаях па-
роксизмы купировались через 6 ч после приема про-
панорма; при этом за медицинской помощью пациен-
ты не обращались. В 5 случаях, несмотря на развивший-
ся пароксизм ФП, пациенты препарат не принимали.
Большинство этих случаев объяснялось хорошей пере-
носимостью эпизодов аритмии. Из 153 эпизодов ФП
в 7 случаях потребовалось обращение за медицинской
помощью: у одного пациента пароксизм длился более
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Рисунок 1. Ретроспективный анализ данных 109

госпиталей провинции Квебек, Канада

(18453 больных с ОИМ в возрасте старше 

65 лет; 01.04.96 - 31.03.00) [13]
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8 ч (купировался без дополнительного лечения в при-
емном отделении больницы), у двух больных регистри-
ровался ускоренный сердечный ритм, возникший по-
сле приема препарата и также не требовавший допол-
нительного лечения. В оставшихся случаях была необ-
ходима госпитализация для продолжения лечения. 

За время наблюдения на фоне приема пероральной
купирующей терапии пропанормом не отмечено умень-
шения числа пароксизмов, хотя количество госпитали-
заций и обращений за медицинской помощью значи-
тельно уменьшилось. Побочные эффекты и проарит-
мические эффекты во время одного или более эпизо-
дов были отмечены у 3-х из 41 пациента, принимав-
шего препарат. В одном случае только на третьем па-
роксизме ФП на ЭКГ был зарегистрирован пароксизм
трепетания предсердий 1:1, что потребовало добавле-
ния бета-адреноблокаторов. У остальных пациентов ре-
гистрировались внесердечные побочные эффекты:
тошнота, астения, парестезии, головокружения.

Сравнение купирующего эффекта хинидина, этаци-
зина и пропафенона через 4 и 6 ч после приема болюс-
ных доз (см. рис. 1) показало, что наиболее выражен-
ный эффект отмечался у группы пациентов, принимав-
ших пропафенон. 

По данным исследования «Прометей» [22], при пе-
роральном приеме нагрузочной дозы пропанорма
(600 мг) СР был восстановлен у 84% пациентов. Вре-
мя восстановления СР составило в среднем 220±60
мин. Купирующий эффект пропанорма первые 4 ч от
приема препарата наступил у 64% больных. Побочные
эффекты при приеме нагрузочной дозы были обнару-
жены у 6% пациентов: нарушение внутрижелудочко-
вой проводимости – у 3% больных, атриовентрикуляр-
ная блокада II степени – у 3%, диспепсические явле-
ния – у 0,9% больных. Снижение артериального дав-
ления до 100/70 мм рт.ст. наблюдалось в 10% случа-
ях. Побочные эффекты дополнительного лечения не тре-
бовали и исчезли самостоятельно. 

Таким образом, стратегия «таблетка в кармане»
значимо снизила количество обращений за медицин-
ской помощью, что способствовало улучшению психо-
логического статуса больных. Во время наблюдения
аритмические эпизоды и сопутствующее лечение про-
панормом оценивались по основным симптоматиче-
ским проявлениям аритмии. Вместе с тем, нельзя ис-
ключить потенциальной возможности возникновения
других типов нарушений ритма. 

В целом, можно констатировать, что использование
данного подхода представляется эффективным и бе-
зопасным методом купирования редких эпизодов ФП
после селекции пациентов по базовым клиническим
признакам и результатам стационарной терапии. 

Анализ 21-го контролируемого исследования [23]
позволил сделать вывод, что единичная доза пропафе-

нона, принятая  перорально, является терапией первой
линии в конверсии ФП с недавним началом. Возмож-
ная проаритмия во время лечения с помощью пропа-
фенона или флекаинида – трепетание предсердий с
проведением 1:1, которое было выявлено менее чем
у 0,5% пациентов. Несомненным преимуществом ис-
пользования пропафенона был низкий уровень возник-
новения побочных эффектов. 

Таким образом, у пациентов с ФП препарат IC клас-
са пропанорм целесообразно использовать при: а) от-
сутствии структурных заболеваний сердца; б) минималь-
ных структурных изменениях сердца при отсутствии фак-
торов, приводящих к проаритмии; в) артериальной ги-
пертонии без выраженной гипертрофии или ишемии.

При наличии противопоказаний для лечения ААП
1С класса (например, блокады ножек пучка Гиса) воз-
можно использование препарата III класса ибутилида
(1 мг в/в+1 мг через 15 мин). Средний уровень эффек-
тивности составляет 30-40% в течение 60-90 мин. При
использовании ибутилида необходимо постоянное
мониторирование ЭКГ в условиях палаты интенсивной
терапии ввиду риска torsades de pointes (1-5% случа-
ев), чаще возникающих у женщин при наличии СН, ги-
покалиемии, удлиненного QT на базовой ЭКГ и орга-
нического поражения сердца. Кроме того, ибутилид так-
же эффективен в случаях с длительным пароксизмом
ФП [24,25]. 

Возможно использование амиодарона внутривен-
но: болюс 5 мг/кг в течение 15-20 мин с последующим
инфузионным введением 500-900 мг в течение 12 ч.
Уровень  эффективности составляет 50-60% со сред-
ним временем купирования 12 ч. Побочные эффекты
сводятся, в основном, к гипотензии. Также было пока-
зано [26], что амиодарон в единичной пероральной дозе
эффективен и безопасен для пациентов с недавним на-
чалом ФП: к 8-ому часу около 50% пациентов в груп-
пе амиодарона и 20% в группе плацебо восстанови-
ли СР, а после 24 ч пропорции пациентов с СР были 87%
и 35%, соответственно. По-видимому использова-
ние амиодарона предпочтительнее у пациентов с СН,
ИБС и после операции реваскуляризации. Дофетилид,
другой препарат III класса, изучался у пациентов с ФП
и трепетанием предсердий. Восстановление СР проис-
ходило у 30% пациентов, но эти данные относятся, в
основном,  к длительно продолжающимся эпизодам ФП.
В двух исследованиях EMERALD и SAFIRE-D [27,28] при
использовании дофетилида 500 мкг дважды в день в
течение 3 дней в 30% достигнуто восстановление СР.
Назначение дофетилида также может сопровождать-
ся развитием torsades de pointes. 

При длительности ФП более 7 суток эффективность
ААП снижается (не более чем на 50%). Эта группа па-
циентов нуждается в проведении антикоагулянтной те-
рапии до КВ. Препараты, рекомендуемые для медика-
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ментозной КВ устойчивых форм ФП, разделены на 3 ка-
тегории: препараты с доказанной эффективностью
(дофетилид, амиодарон, ибутилид), менее эффектив-
ные и недостаточно изученные препараты (дизопира-
мид, флекаинид, прокаинамид, пропафенон, хинидин)
и препараты, запрещенные к применению (дигоксин,
соталол).

У пациентов с персистирующей ФП возможны два
варианта проведения электрической КВ: первый свя-
зан с более коротким временем конверсии у пациен-
тов, получавших антикоагулянтную терапию, либо у тех,
кому была выполнена чреспищеводная Эхо-КГ для вы-
явления тромбов в предсердиях. В этих случаях с по-
мощью ибутилида было достигнуто купирование в
30-40% случаях, а инфузия амиодарон была менее эф-
фективной [4]. Второй вариант лечения требует боль-
ше времени до электрической КВ, что связано с назна-
чением варфарина. В ряде исследований по использо-
ванию амиодарона (600-800 мг/сут) или пропафено-
на (600-900 мг/сут) как ААТ перед электрической КВ
было отмечено, что среднее время медикаментозно-
го купирования составило 15 дней, а уровень эффек-
тивности - 35-50% с несколько более выраженным эф-
фектом пропафенона [29,30]. В табл. 2 представлены
рекомендации по фармакологической КВ ФП длитель-
ностью более 7 дней. 

Представляется, что прогрессирование ФП находит-
ся в обратной связи с сохранением и удержанием СР.
Наличие СР обеспечивает физиологический контроль
частоты сердечных сокращений, регулярный ритм,
нормальное возбуждение и сокращение предсердий,
правильную последовательность АВ проведения,  нор-
мальную гемодинамику и функции АВ клапанов. Ис-
ходя из этих рассуждений, одинаковый статус страте-

гий сохранения СР и контроля частоты не может быть
распространен на всех пациентов с ФП. Уже цитируе-
мые исследования описывали пациентов с факторами
риска инсульта и средним возрастом 69±10 лет. В эти
исследования не были включены важные группы паци-
ентов, включая молодых индивидуумов с единствен-
ным диагнозом ФП, больных с выраженной симптома-
тикой ФП, застойной СН, лица старческого возраста (>
80 лет) с противопоказаниями к антикоагулянтной
терапии. Проведенный анализ [17] показал, что паци-
енты с идиопатической ФП, умеренной гипертрофией
ЛЖ, незначительными структурными изменениями
сердца составляют до 45%  всех пациентов с ФП. Кро-
ме того, существуют особые обстоятельства, при кото-
рых патофизиологически обоснованно восстановление
и поддержание СР. В первую очередь, это относится к
больным с  выраженной клиническими симптомами ФП,
несмотря на попытки контроля ЧСЖ, что было подтверж-
дено в исследовании AFFIRM [15]. В частности, паци-
енты со сниженной диастолической функцией ЛЖ
плохо переносят потерю предсердной насосной фун-
кции, и их состояние улучшается после восстановления
СР. Кроме того, в таких случаях возможны трудности до-
стижения адекватного контроля ЧСЖ. Неадекватный кон-
троль ЧСЖ может приводить к развитию тахи-индуци-
рованной кардиомиопатии. Восстановление СР приво-
дит к предотвращению ремоделирования предсердий,
что позволяет пациенту оставаться кандидатом на но-
вые виды терапии. Одним из таких новых видов лече-
ния являются катетерные методы лечения. В новых Ре-
комендациях представлены достижения в технологии
катетерной абляции и показания к ее проведению. Под-
робно освещены новые тенденции в методике отбора
пациентов для этой манипуляции, оптимальное поло-

Препарат Путь введения Класс рекомендаций Уровень признака

Препараты с доказанной эффективностью

Дофетилид Перорально I A

Амиодарон Перорально или в/в IIa A

Ибутилид в/в IIa A

Малоэффективные и недостаточно изученные препараты

Дизопирамид в/в IIb B

Флекаинид Перорально IIb B

Прокаинамид в/в IIb C

Пропафенон Перорально или в/в IIb B

Хинидин Перорально IIb B

Препараты, запрещенные к применению

Дигоксин Перорально или в/в III B

Соталол Перорально или в/в III B

Таблица 2. Рекомендации по фармакологической кардиоверсии ФП больше  7 дней
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Терапия пароксизмов фибрилляции предсердий

жение катетера, критерии эффективности лечения и пока
неполные данные о частоте возникновения осложне-
ний при проведении этой процедуры.

Заключение
Главное ограничение в исследованиях по фармако-

логической КВ – это обширный список критериев ис-
ключения, используемых в большинстве работ. Так, па-
циенты с нестабильной или прогрессирующей струк-
турной болезнью сердца были исключены из этих ис-
следований. Кроме того, большинство исследований,
по оценке фармакологической КВ, были либо обзор-
ными, либо в них отсутствовал плацебо-контроль, что 

вызывало сложности в трактовке эффективности пре-
парата, поскольку с течением времени все больше и
больше пациентов спонтанно переходили на СР. Сле-
довательно, в большинстве случаев практически невоз-
можно разделить эффект препарата от спонтанной КВ,
особенно в отдаленном периоде. Представляется, что
длительность периода после приема препарата – важ-
ный определяющий фактор эффективности лекар-
ственного средства. Поэтому требуется проведение
дополнительных, тщательно организованных исследо-
ваний по оценке купирующих эффектов ААП у паци-
ентов с пароксизмальными формами ФП при возмож-
ной минимизации эффекта спонтанной КВ. 
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Ниже приведены классы рекомендаций и уровни до-
казательств, на основании которых члены рабочей
группы оценивали пользу и эффективность различных
вмешательств.

Введение
Сахарный диабет (СД) и сердечно-сосудистые забо-

левания (ССЗ) часто оказываются разными сторонами
одной монеты: СД считают эквивалентом коронарной
болезни сердца (КБС) и, наоборот, многие пациенты с
КБС страдают СД или преддиабетом. В связи с этим для
диабетологов и кардиологов пришло время объединить
свои усилия, чтобы улучшить качество медицинской по-
мощи миллионам больных сердечно-сосудистыми и ме-
таболическими заболеваниями.

Европейское общество кардиологов и Европейская
ассоциация по изучению диабета разработали рекомен-
дации по ведению пациентов с СД и ССЗ. Рабочей груп-
пой экспертов предложен алгоритм обследования па-
циентов (рис. 1), который должен помочь диагности-
ке ССЗ у больных СД и выявлять метаболические нару-
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Классы рекомендаций
Класс I Польза и эффективность диагностическо-

го метода или лечебного вмешательства до-
казаны и/или общепризнаны

Класс II Противоречивые данные и/или расхожде-
ние мнений по поводу пользы/ эффектив-
ности метода лечения

Класс IIa Имеющиеся данные свидетельствуют о
пользе/эффективности лечебного вме-
шательства

Класс IIb Польза/эффективность менее убедитель-
ны

Класс  III* Имеющиеся данные или общее мнение
свидетельствуют о том, что лечение беспо-
лезно/неэффективно и в некоторых слу-
чаях может быть вредным

* Применение класса III Европейским обществом кар-

диологов не рекомендуется

Уровни доказательств
А Результаты многочисленных рандомизиро-

ванных клинических исследований или мета-
анализа

В Результаты одного рандомизированного кли-
нического исследования или крупных неран-
домизированных исследований

С Общее мнение экспертов и/или результаты
небольших исследований, ретроспектив-
ных исследований, регистров

Рис. 1. Алгоритм обследования больных КБС и СД

КБС и СД
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Здесь и далее HbA1c - гликированный гемоглобин, 

ИМ - инфаркт миокарда, ОКС – острый коронарный синдром,

НТГ – нарушение толерантности к глюкозе
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шения у пациентов с КБС.
Приводимый ниже сокращенный вариант рекомен-

даций предназначен для практических врачей. Более
детальную информацию можно найти в основном до-
кументе. В частности, в нем рассматриваются связи меж-
ду гипергликемией и ССЗ, а также обсуждаются эконо-
мические аспекты ведения пациентов. Полный текст ру-
ководства можно найти на сайтах www.escardio.org и
www.easd.org.

Определение, классификация 
и скрининг диабета и преддиабета

СД – это метаболическое заболевание различной
этиологии, которое характеризуется хронической гиперг-
ликемией и нарушениями обмена углеводов, жиров и

белков, связанными с изменениями секреции и/или
действия инсулина [1]. При СД 1 типа (СД1) фактиче-
ски отсутствует секреция эндогенного инсулина клетка-
ми поджелудочной железы, в то время как при СД 2 типа
(СД2) уровень глюкозы в крови повышается в резуль-
тате сочетания инсулинорезистентности, обусловлен-
ной генетической предрасположенностью, нездоровой
диетой, малоподвижным образом жизни и повышени-
ем массы тела (центральное ожирение). СД приводит
к развитию поздних осложнений, связанных с пораже-
нием микрососудов. Кроме того, у больных СД резко
повышен риск сердечно-сосудистых и цереброваску-
лярных заболеваний и поражения периферических ар-
терий.

Определение и классификация диабета
Критерии диагностики нарушений метаболизма,

предложенные Всемирной организацией здравоохра-
нения (ВОЗ) [4,5] и Американской ассоциацией диа-
бета (ADA) [6,7], приведены в табл. 1.

СД классифицируют (табл. 2) по этиологии и кли-
ническим стадиям гипергликемии [8]. В рекомендаци-
ях ВОЗ выделены СД1, СД2, другие специфические типы
СД и гестационный диабет [4].

Сахарный диабет 1 типа. Характеризуется дефи-
цитом инсулина, связанным с деструкцией бета-клеток
поджелудочной железы. Обычно наблюдается у моло-
дых людей, хотя может развиться в любом возрасте [9].
При наличии антител к панкреатическим бета-клеткам,
например, GADA (антител к декарбоксилазе глютами-
новой кислоты), высока вероятность острого или посте-
пенного развития инсулинзависимого СД [10,11].

Сахарный диабет 2 типа. Развивается в результа-
те снижения секреции инсулина и чувствительности пе-
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Рекомендации Класс Уровень
Критерии диагностики СД и 
преддиабета должны учитывать 
риск ССЗ I В
Начальные стадии нарушения 
обмена глюкозы и бессимптомный 
СД лучше всего диагностировать 
с помощью пероральной пробы 
с нагрузкой глюкозой, которая 
позволяет оценить уровни гликемии 
натощак и через 2 ч после 
приема глюкозы I B
Для первичного скрининга СД2 
лучше всего использовать опросники 
(оценка риска) в сочетании с пробой 
с пероральной нагрузкой глюкозой 
у пациентов высокого риска I A

Категории Организация Критерии, ммоль/л (мг%)

Нормальная регуляция гликемии ВОЗ Гликемия натощак <6,1 (110) + 2-часовая ПГ<7,8 (140)

ADA, 1997 Гликемия натощак <6,1 (110)

ADA, 2003 Гликемия натощак <5,6 (100)

Нарушение гликемии натощак ВОЗ Гликемия натощак ≥6,1 (110) и  <7,0 (126) + 2-часовая ПГ <7,0 (126)

ADA, 1997 Гликемия натощак ≥6,1 (110) и  <7,0 (126) + 2-часовая ПГ <7,0 (126)

ADA, 2003 Гликемия натощак ≥5,6 (100) и  <7,0 (126) + 2-часовая ПГ <7,0 (126)

Нарушение толерантности к глюкозе (НТГ) ВОЗ Гликемия натощак <7,0 (126) + 2-часовая ПГ ≥7,8 (126) и <11,1 (200)

Нарушение гомеостаза глюкозы ВОЗ Нарушение гликемии натощак или НТГ

Сахарный диабет ВОЗ Гликемия натощак ≥7,0 (126) или 2-часовая ПГ ≥11,1 (200)

ADA, 1997 Гликемия натощак ≥7,0 (126)

ADA, 2003 Гликемия натощак ≥7,0 (126)

2-часовая ПГ – 2-часовая постпрандиальная гликемия (1 ммоль/л = 18 мг/дл). НТГ может быть диагностировано только с помощью

пероральной нагрузки с глюкозой, которую проводят утром после 8-14-часового голодания. Забор крови производят до и через 120 мин

после приема внутрь 75 г глюкозы, растворенной в 250-300 мл воды в течение 5 минут.

Таблица 1. Критерии диагностики нарушений обмена глюкозы ВОЗ (1999) и ADA (1997,2003) 

(приведены уровни глюкозы в плазме венозной крови)
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риферических тканей к гормону. На начальных стади-
ях наблюдается  инсулинорезистентность, которая при-
водит к развитию постпрандиальной гипергликемии.
В последующем нарушается первая фаза секреции
инсулина [12]. Доля СД2 в структуре заболеваемости
диабетом у взрослых превышает 90%. В типичном слу-
чае он развивается в среднем возрасте. Пациенты ча-
сто страдают ожирением и ведут малоподвижный об-
раз жизни.

Гестационный диабет. Любые нарушения регуля-
ции гликемии, появляющиеся во время беременности
и проходящие после родов. Примерно у 70% женщин
с гестационным диабетом в последующем развивает-
ся СД [13].

Классификация СД, предложенная ВОЗ [4] и ADA [7],
в настоящее время пересматривается. ВОЗ рекоменду-
ет диагностировать нарушения обмена глюкозы на
основании измерения гликемии натощак и через 2 ч по-
сле нагрузки глюкозой и предлагает проводить стандарт-
ную пероральную пробу с нагрузкой 75 г глюкозы при
отсутствии явной гипергликемии [4]. В качестве крите-
риев диагностики СД используются значения гликемии
натощак и через 2 ч после нагрузки глюкозы, при ко-

торых возрастает частота диабетической микроангио-
патии. Хотя макроангиопатия является основной при-
чиной смерти пациентов с СД2 и с нарушением толе-
рантности к глюкозе (НТГ), наличие макрососудистых
осложнений не было учтено при разработке классифи-
кации. National Diabetes Data Group [2] и ВОЗ [3] выде-
лили НТГ, которая занимает промежуточное положение
между нормальным обменом глюкозы и СД. ADA [6] и
эксперты ВОЗ [4] несколько изменили критерии диаг-
ностики СД и выделили новую категорию – гипергли-
кемию натощак. ADA недавно предложила снизить кри-
терий диагностики этого состояния с 6,1 до 5,6 ммоль/л
[7], однако это предложение было подвергнуто крити-
ке и пока не принято экспертами ВОЗ, которые рекомен-
дуют придерживаться старых критериев, разработан-
ных в 1999 г. Эти критерии были пересмотрены новой
группой экспертов ВОЗ в 2005 г.

С целью стандартизации результатов анализа глике-
мии ее было рекомендовано измерять в плазме. Мно-
гие приборы предполагают использование цельной, ве-
нозной или капиллярной крови. В табл. 3 приведены
критерии диагностики, которые следует использовать
при анализе этих образцов.

Диагностические категории, установленные на ос-
новании результатов анализа гликемии натощак и че-
рез 2 ч после нагрузки глюкозы, могут отличаться.
Нормальный уровень глюкозы плазмы натощак пред-
полагает наличие адекватной базальной секреции ин-
сулина и адекватной чувствительности печени к дей-
ствию гормона, который контролирует образование глю-
козы в этом органе. При выполнении пероральной про-
бы с нагрузкой глюкозой в норме происходят подавле-
ние выброса глюкозы печенью и увеличение утилиза-
ции ее в печени и скелетных мышцах. Чтобы обеспечить
нормальную постпрандиальную гликемию, необхо-
дима адекватная и своевременная секреция инсулина
бета-клетками в сочетании с нормальной чувстви-
тельностью печени и мышечной ткани к инсулину
[1,16,17].

Гликированный гемоглобин
Гликированный гемоглобин (HbA1c) – полезный по-

казатель эффективности сахароснижающей терапии,
отражающий контроль гликемии на протяжении пре-
дыдущих 6-8 нед (срок жизни эритроцитов) [18].
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Тип 1 (деструкция бета-клеток, которая обычно приводит к

абсолютной недостаточности инсулина)

Аутоиммунный

Идиопатический

Тип 2 (может быть следствием преобладающей

инсулинорезистентности с относительной

недостаточностью инсулина или нарушения секреции

инсулина, сочетающейся или не сочетающейся с

инсулинорезистентностью)

Другие типы

Генетические дефекты функции бета-клеток

Генетические дефекты действия инсулина

Заболевания поджелудочной железы

Эндокринопатии

Вызванный лекарствами или химическими веществами

(кортизол, антидепрессанты, бета-блокаторы, тиазиды

и др.)

Инфекции

Редкие формы иммуноопосредованного диабета

Другие генетические заболевания, иногда

ассоциирующиеся с диабетом (синдром Дауна,

атаксия Фридрейха, синдром Кляйнфельтера, синдром

Вольфрама)

Гестационный диабет*

В будущем классификация может быть дополнена по мере
идентификации новых форм СД.

* Включает НТГ и СД

Таблица 2. Этиологическая классификация 

нарушений гликемии

Глюкоза плазмы (ммоль/л) = 0,558 + 1,119 х глюкоза цельной
крови (ммоль/л)

Глюкоза плазмы (ммоль/л) = 0,102 + 1,066 х глюкоза
капиллярной крови (ммоль/л)

Глюкоза плазмы (ммоль/л) = - 0,137 + 1,047 х  глюкоза
сыворотки (ммоль/л)

Таблица 3. Формулы перевода значений глюкозы
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HbA1c никогда не рекомендовали использовать для ди-
агностики СД. В низком диапазоне его значения мало
информативны. Нормальный уровень HbA1c не позво-
ляет исключить наличие сахарного диабета или НТГ.

Маркеры нарушения обмены глюкозы
Трудности диагностики СД связаны с отсутствием био-

логических маркеров, которые бы позволили диффе-
ренцировать пациентов с нарушенной гликемией на-
тощак, НТГ или СД и людей с нормальным обменом глю-
козы. Обсуждалось диагностическое значение диабе-
тической ретинопатии. Однако это состояние проявля-
ется только спустя несколько лет после развития гиперг-
ликемии [1,5-10]. Пока общая смертность и ССЗ не учи-
тывались при выделении категорий нарушений обме-
на гликемии, ассоциирующихся с высоким риском. Од-
нако подавляющее большинство больных СД уми-
рают от ССЗ, а бессимптомные нарушения метаболиз-
ма глюкозы более, чем вдвое, увеличивают риск смер-
ти, инфаркта миокарда (ИМ) и инсульта. ССЗ являют-
ся более тяжелым и затратным осложнением СД, чем
ретинопатия, поэтому их необходимо учитывать при вы-
делении критериев оценки гликемии.

Сравнение гликемии натощак и через 2 ч после
нагрузки глюкозой

Исследование DECODE показало, что риск смерти у
пациентов с повышенной гликемией натощак зависит
от уровней гликемии через 2 ч после нагрузки глюко-
зой [15,19,20]. В связи с этим современный критерий
диагностики СД на основании постпрандиальной гли-
кемии (≥11,1 ммоль/л) может быть завышенным.
Показано, что повышение гликемии натощак ≥7,0
ммоль/л и через 2 ч после нагрузки глюкозой ≥11,1
ммоль/л часто не совпадает. В исследовании DECODE
[21] оба критерия имелись только у 28% пациентов, ги-
пергликемия натощак – у 40%, постпрандиальная
гликемия – у 31%. Среди пациентов с СД, диагности-
рованным на основании постпрандиальной гипергли-
кемии, гипергликемия натощак отсутствовала у 52% па-
циентов, а среди больных СД, диагностированным на
основании гликемии натощак, постпрандиальная гиперг-
ликемия не была выявлена в 59% случаев.

Скрининг недиагностированного диабета
Полагают, что в мире СД страдают 195 млн человек.

К 2030 г. их число увеличится до 330, а возможно и до
500 млн [23,24]. Примерно в 50% случаев СД остает-
ся недиагностированным [21,22,24], так как заболева-
ние на протяжении многих лет протекает бессимптом-
но. Выявление больных СД имеет большое значение.
Массовый скрининг бессимптомного диабета не реко-
мендовался, так как не доказано, что ранние диагно-
стика и лечение могут улучшить прогноз у таких паци-

ентов [25,26]. Однако непрямые данные свидетель-
ствуют о том, что скрининг может оказаться полезным,
учитывая возможность профилактики сердечно-со-
судистых осложнений. Кроме того, у пациентов с НТГ
модификация образа жизни или фармакотерапия мо-
гут задержать развитие СД [27].

Выявление пациентов группы высокого 
риска диабета

Пациенты группы высокого риска обычно не осоз-
нают, что у них велика вероятность развития или нали-
чия СД. Традиционно большое внимание уделялось вы-
явлению недиагностированного СД2. Только в послед-
нее время стали больше заниматься менее выраженны-
ми нарушениями обмена глюкозы, факторы риска ко-
торых соответствуют таковым СД2. Выделяют три основ-
ных подхода к ранней диагностике: (1) измерение глю-
козы крови с целью выявления нарушений гомеостаза
глюкозы (позволяет, в лучшем случае, выявить недиаг-
ностированный СД); (2) использование демографиче-
ских и клинических характеристик и лабораторных по-
казателей для оценки вероятности развития СД (дан-
ная стратегия не позволяет уточнить текущее состояние
обмена глюкозы); (3) применение вопросников для ана-
лиза наличия и выраженности этиологических факто-
ров СД2 (в этом случае также не учитывается текущее
состояние обмена глюкозы). Последние два подхода мо-
гут служить первичными затратно-эффективными ме-
тодами скрининга. Они позволяют выделить пациен-
тов, которым показано измерение гликемии. Второй под-
ход больше годится для определенных групп пациен-
тов, в частности, больных ССЗ и женщин, перенесших
гестационный диабет, в то время как последний метод
особенно оправдан в общей популяции (рис. 3). Во всех
трех случаях необходимым вторым этапом является из-
мерение гликемии, так как первоначальный скрининг
не позволяет установить диагноз.
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Рис. 2. Уровни глюкозы натощак и после нагрузки глю-

козой позволяют идентифицировать пациентов

с бессимптомным сахарным диабетом [21]

Только 
гликемия 
натощак 
n=613

Гликемия 
натощак и 

2-часовая ПГ 
n=431

Только 
2-часовая ПГ 

n=473
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Рекомендации по лечению сахарного диабета и ССЗ

Использование различных стратегий позволяет по-
высить чувствительность ценой специфичности и наобо-
рот. Ложный диагноз может оказаться проблемой
только при использовании первого подхода, так как две
другие стратегии предполагают оценку риска, а их ре-
зультаты являются основанием только для модифика-
ции образа жизни [25]. Большее число измерений гли-
кемии позволит точнее оценить гликемический статус,
в то время как сокращение их числа приведет к боль-
шей неопределенности. Если та или иная стратегия не
предполагают проведение пробы с пероральной нагруз-
кой глюкозой, то определить индивидуальную толеран-
тность к глюкозе невозможно. Уровни глюкозы крови
натощак и HbA1c не позволяют оценить колебания
гликемии после еды или нагрузки глюкозой.

Необходимо выделять три объекта исследования:
(1) общая популяция; (2) пациенты с предполагаемы-
ми метаболическими нарушениями, например, с ожи-
рением, артериальной гипертонией или отягощен-
ным наследственным анамнезом по СД; (3) пациенты
с ССЗ. В последнем случае нарушения гомеостаза глю-
козы обычно характеризуются  увеличением постпран-
диальной гликемии, в то время как уровень глюкозы на-
тощак часто остается нормальным [30]. В связи с этим,
в подобных случаях не следует измерять только глике-
мию натощак. Наличие ССЗ само по себе указывает на

высокий риск, поэтому нет необходимости в отдельной
оценке риска СД. Однако таким больным следует про-
вести пробу с пероральной нагрузкой глюкозой. В об-
щей популяции целесообразно начинать скрининг с
оценки риска и проводить пробу с нагрузкой глюкозой
у пациентов, относящихся к группе высокого риска [31].
Это позволяет предсказать 10-летний риск развития СД2
с точностью 85%; кроме того, он дает возможность выя-
вить бессимптомный СД и НТГ [32,33].

Эпидемиология сахарного диабета и на-
рушений обмена глюкозы и сердечно-со-
судистый риск

Распространенность нарушений 
обмены глюкозы в зависимости 
от возраста
Зависимость гликемии от возраста и пола

Средние концентрации глюкозы плазмы через 2 ч по-
сле еды у европейцев увеличиваются с возрастом,
особенно после 50 лет. У женщин постпрандиальная гли-
кемия значительно выше, чем у мужчин, особенно по-
сле 70 лет (возможно,  это связано с меньшей продо-
лжительностью жизни у мужчин). Средние концентра-
ции глюкозы плазмы натощак незначительно увеличи-
ваются с возрастом. В возрасте 30-69 лет у мужчин они
выше, чем у женщин, а после 70 лет увеличиваются у
женщин.

Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2007;№4 75

Рис. 3. Шкала FINDRISC, которая используется для

оценки 10-летнего риска развития СД 2 у

взрослых [31]

6. Вы когда-нибудь принимали 
 регулярно антигипертензивные 
 препараты?
0 нет
2 да

7.  У вас когда-нибудь находили 
 повышенный уровень глюкозы крови 
 (при диспансеризации, во время болезни, 
 во ремя беременности)?
0 нет
5 да

8. Страдал ли кто-либо из ваших 
 прямых родственников сахарным 
 диабетом?
0 нет
3 да: деды, бабки, тети, дяди, 
 двоюродные братья и сестры
5 да: родители, братья, сестры, 
 собственные дети

Суммарное количество баллов
 
  Риск развития 
  сахарного диабета 2 типа 
  в течение 10 лет составляет

Менее 7 низкий: 1 шанс из 100

7 – 11  повышен: 1 шанс из 25

12 – 14 умеренный: 1 шанс из 6

15 – 20 высокий: 1 шанс из 3

Более 20 очень высокий: 1 шанс из 2

Пожалуйста переверните страницу

Finish Diabetes Association

Форма для оценки риска развития сахарного диабета 2 типа

Выберите нужный ответ и сложите полученные баллы

1. Возраст
0 до 45 лет
2 45 – 54 лет
3 55 – 64 лет
4 более 64 лет

2.  Индекс массы тела 
(см. на обороте)
0 менее 25 кг/м2
1 25 -30 кг/м2
3 более 30 кг/м2

3. Окружность талии 
 на уровне пупка
        МУЖЧИНЫ     ЖЕНЩИНЫ
0 менее 94 см  менее 80 см
3 94 -102 см  80 - 88 см
4 более 102 см  более 88 см

4. Ваша ежедневная физическая 
 нагрузка составляет не менее 30 мин?
0 да
2 нет

5. Как часто Вы едите овощи, 
 фрукты и ягоды?
0 каждый день
1 не каждый день

Рекомендации Класс Уровень

Связь между гипергликемией 

и ССЗ следует рассматривать 

как континуум. Увеличение уровня 

HbA1c на 1% сопровождается 

определенным увеличением 

риска ССЗ I А

Сердечно-сосудистый риск 

у больных явным СД повышен 

в 2-3 раза у мужчин и в 3-5 раз 

у женщин I A

Постпрандиальная гликемия 

является более надежным 

маркером сердечно-сосудистого 

риска, чем гликемия натощак 

и позволяет выявить повышенный 

сердечно-сосудистый риск 

у пациентов с нормальной 

гликемией натощак I A

Нарушения обмена глюкозы 

сопровождаются особенно 

высоким сердечно-сосудистым 

риском у женщин IIa B
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Распространенность сахарного диабета 
и нарушений обмена глюкозы

Распространенность СД увеличивается с возрастом
до 70-80 лет как у мужчин, так и у женщин (рис. 4) [14].
Его частота составляет менее 10% в возрасте до 60 лет,
10-20% - в возрасте 60-69 лет и 15-20% - в старче-
ском возрасте (в таком же проценте выявляется бессим-
птомный СД). Эти данные свидетельствуют о том, что
пожизненный риск развития СД в европейской попу-
ляции составляет 30-40%.

Частота НТГ (в отличие от гипергликемии натощак)
линейно увеличивается с возрастом. У людей средне-
го возраста распространенность нарушений гомеоста-
за глюкозы составляет около 15%, а у пожилых евро-
пейцев – 35-40%. Распространенность СД и НТГ, диаг-
ностированных на основании постпрандиальной гиперг-
ликемии, у женщин выше, чем у мужчин, однако часто-
та СД и гипергликемии натощак, диагностированных на
основании гипергликемии натощак, у мужчин выше, чем
у женщин [14].

Сахарный диабет и коронарная болезнь сердца
Основной причиной смерти европейцев, страдаю-

щих СД, является КБС. В ряде исследований было по-
казано, что риск смерти от КБС в 2-3 раза выше, чем у
людей без диабета [39]. Частота КБС значительно от-
личается у больных СД1 [40] и СД2, а также в различ-
ных популяциях. В исследовании EURODIAB IDDM
Complication Study у 3250 больных СД1 из 16 стран Ев-

ропы частота ССЗ составила 9% у мужчин и 10% у жен-
щин [43]. Она увеличивалась с 6% в возрастной груп-
пе 15-29 лет до 25% в возрастной группе 45-59 лет, а
также зависела от длительности СД. Через 20 лет по-
сле начала болезни КБС диагностируют у 29% больных
СД1 и нефропатией и 2-3% больных без нефропатии
[44].

В ряде исследований сравнивали риск сердечно-со-
судистых осложнений, ассоциирующийся с СД2 и КБС
в анамнезе. В финском исследовании в течение, в сред-
нем, 17 лет наблюдали 51735 мужчин и женщин в воз-
расте 25-74 года (9201 из них умер). Относительный
риск коронарной смерти с поправкой на другие фак-
торы риска [49] у мужчин с СД, перенесенным инфарк-
том миокарда (ИМ) и обоими заболеваниями составил
2,1, 4,0 и 6,4, соответственно, по сравнению с мужчи-
нами, у которых отсутствовали СД или ИМ. У женщин
относительный риск составил 4,9, 2,5 и 9,4, соответ-
ственно. Относительный риск смерти от любых причин
составил 1,8, 2,3 и 3,7 у мужчин и 3,2, 1,7 и 4,4 у жен-
щин. У мужчин и женщин с СД общая смертность
была сопоставимой, однако коронарная смертность
была значительно выше у мужчин. Таким образом, на-
личие СД и ИМ в анамнезе сопровождается значитель-
ным увеличением сердечно-сосудистой и общей смерт-
ности. Относительный эффект СД был более выражен-
ным у женщин, а ИМ – у мужчин. Повышенный риск
развития КБС у больных СД можно было лишь частич-
но объяснить сопутствующими факторами риска, вклю-
чая артериальную гипертонию, ожирение, дислипиде-
мию и курение. Таким образом, СД и гипергликемия
сама по себе и ее последствия являются важными
факторами риска КБС и коронарной смертности. Связь
между СД и ИМ была подтверждена в исследовании
Interheart [160]. СД ассоциировался более чем с дву-
кратным увеличением риска у мужчин и женщин неза-
висимо от этнической принадлежности.

Нарушения обмена глюкозы и коронарная 
болезнь сердца
Сердечно-сосудистый риск и постпрандиальная 
гипергликемия

Эксперты ВОЗ и ADA расходятся во мнении о том,
следует ли диагностировать СД на основании гликемии
натощак или через 2 ч после нагрузки глюкозой. В свя-
зи с этим важно иметь представление о связи этих со-
стояний со смертностью и сердечно-сосудистым риском
[63]. В Japanese Funagata Diabetes Study при анализе вы-
живаемости был сделан вывод о том, что НТГ, но не ги-
пергликемия натощак является фактором риска ССЗ [63].
В финском исследовании было показано, что НТГ
является независимым фактором риска развития ССЗ
и преждевременной смерти от любых причин и сердеч-
но-сосудистой смертности; развитие явного диабета во
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Рис. 4. Распространенность СД с поправкой на возраст 

и пол в 13 европейских странах в исследовании

DECODE [14]
СДН – СД, диагностированный на основании гликемии натощак
≥7,0 ммоль/л и постпрандиальной гликемии <11,1 ммоль/л,
СДП= СД, диагностированный на основании постпрандиальной
гликемии ≥11,1 ммоль/л и гликемии натощак <7,0 ммоль/л,
СДН + СДП = СД, диагностированный на основании гликемии
натощак ≥7,0 ммоль/л и постпрандиальной гликемии ≥11,1
ммоль/л; СДР = ранее диагностированный СД. *p<0,05,
**p<0,001 для различий распространенности между мужчинами
и женщинами.
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время исследования не отражалось на этом результа-
те [29]. В Chicago Heart Study были включены пример-
но 12000 мужчин без СД. У белых мужчин с бессим-
птомной гипергликемией (гликемия через 1 ч после на-
грузки глюкозой ≥11,1 ммоль/л, или 200 мг%) риск
сердечно-сосудистой смерти был выше, чем у мужчин
с низкой постпрандиальной гликемией (<8,9 ммоль/л,
или 160 мг%) [58]. В нескольких исследованиях изу-
чалась связь между сердечно-сосудистой заболеваемо-
стью и уровнями глюкозы плазмы натощак и через 2 ч
после еды. В длительном исследовании, проводившем-
ся в Маврикии [62], у пациентов с изолированной по-
стпрандиальной гипергликемией риск сердечно-сосу-
дистой смерти был вдвое выше, чем у пациентов без
диабета, в то время как изолированная гипергликемия
натощак не сопровождалась достоверным увеличени-
ем смертности (гликемия натощак ≥7,0 ммоль/л или
126 мг%, и гликемия через 2 ч после нагрузки глюко-
зой <11,1 ммоль/л или 200 мг%). Самым убедитель-
ным подтверждением связи между НТГ и повышенным
риском КБС являются результаты исследования DECO-
DE, в котором были объединены данные 10 европей-
ских когортных исследований (более 22000 пациен-
тов) [68,69]. У пациентов с СД, диагностированным на
основании гипергликемии через 2 ч после нагрузки глю-
козой, смертность от всех причин, ССЗ и КБС была выше,
чем у людей без постпрандиальной гипергликемии. Зна-
чительное увеличение смертности наблюдали также у
пациентов с НТГ, в то время как у пациентов с нарушен-
ной и нормальной гликемией натощак смертность не
отличалась. Многофакторный анализ показал, что вы-
сокая гликемия через 2 ч после нагрузки глюкозой по-
зволяет предсказать смертность от всех причин, ССЗ и
КБС (с поправкой на другие основные сердечно-сосу-
дистые факторы риска), тогда как гипергликемия нато-
щак сама по себе не имела предсказательного значе-
ния. Высокая постпрандиальная гликемия была факто-
ром риска смерти независимо от гликемии натощак, в
то время как повышенная смертность у пациентов с ги-
пергликемией натощак была в значительной степени
связана с одновременным увеличением гликемии че-
рез 2 ч после нагрузки глюкозой. Максимальное уве-
личение смертности от ССЗ было выявлено у пациен-
тов с НТГ, особенно с нормальной гликемией натощак.
Связь между постпрандиальной гликемией и смертно-
стью была линейной, в то время как сходная ассоциа-
ция с гликемией натощак отсутствовала.

Контроль гликемии и сердечно-сосудистый риск
Хотя в нескольких проспективных исследованиях до-

казано, что постпрандиальная гипергликемия повыша-
ет сердечно-сосудистую заболеваемость и смертность,
тем не менее возможность уменьшения этого риска пу-
тем снижения уровня глюкозы крови через 2 ч после на-

грузки пока не установлена. В исследовании STOP-
NIDDM было выявлено статистически значимое сниже-
ние частоты ССЗ у больных с НТГ, получавших акарбо-
зу, по сравнению с плацебо [70]. Акарбоза снижает
именно постпрандиальную гликемию. Следует отметить
низкую статистическую силу анализа из-за очень неболь-
шого числа конечных точек.

Дизайн исследования UKPDS - самого крупного
клинического исследования у больных СД2 – не пред-
полагал проверку гипотезы о том, что интенсифициро-
ванная сахароснижающая терапия может снизить риск
развития ИМ, хотя он уменьшился на 16% (погранич-
ная статистическая значимость) по сравнению с тако-
вым на стандартной терапии. В этом исследовании по-
стпрандиальную гликемию не измеряли. В течение 10
лет разница в концентрациях HbA1c между группами
больных, получавших интенсифицированную и стан-
дартную сахароснижающую терапию, составила всего
0,9% (7,0 и 7,9% соответственно). Более того, препа-
раты, которые изучались в этом исследовании, в том чис-
ле производные сульфонилмочевины, инсулин длитель-
ного действия и метформин, в основном влияют на гли-
кемию натощак, а не постпрандиальную гликемию. Ger-
man Diabetes Intervention Study – это единственное ис-
следование, в которое включали пациентов с вновь вы-
явленным СД2. Оно показало, что контроль постпран-
диальной гликемии (через 1 ч после завтрака) оказы-
вает более выраженное влияние на сердечно-сосуди-
стую и общую смертность, чем уменьшение гликемии
натощак [72]. В течение 11 лет неадекватный контроль
гликемии натощак не сопровождался существенным по-
вышением риска смерти или ИМ, в то время как недо-
статочный контроль постпрандиальной гликемии ассо-
циировался со значением увеличением смертности. До-
полнительным подтверждением служат результаты
мета-анализа 7 длительных исследований, в которых
изучалось влияние акарбозы у больных СД2. Риск ИМ
в группе акарбозы достоверно снизился по сравнению
с группой плацебо [72].

Зависимость частоты коронарной болезни сердца 
при сахарном диабете от пола

В среднем возрасте риск КБС у мужчин в 2-5 раз
выше, чем у женщин [74,75]. Во фрамингемском ис-
следовании впервые показано, что у женщин с СД в
определенной степени утрачивается протективный эф-
фект в отношении КБС [76]. Причина более высокого
относительного риска КБС у женщин с СД по сравнению
с мужчинами остается неясной. При мета-анализе 37
проспективных когортных исследований, включавших
в себя 447064 больных СД, изучали зависимость ри-
ска коронарной смертности от пола [81]. У больных СД
она была выше, чем у людей, не страдающих СД (5,4
и 1,6%, соответственно). У женщин с СД относитель-
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ный риск был значительно выше (3,50; 95% довери-
тельный интервал 2,70-4,53), чем у мужчин (2,06; 95%
доверительный интервал 1,81-2,34).

Обмен глюкозы и цереброваскулярная болезнь
Диабет и инсульт

Цереброваскулярная болезнь является одной из
главных причин заболеваемости и смертности больных
СД1 и СД2. В нескольких крупных популяционных ис-
следованиях была подтверждена более высокая часто-
та инсульта у пациентов с СД [85,88]. По данным 15-
летнего проспективного исследования, проводившего-
ся в Финляндии, СД является мощным фактором ри-
ска развития инсульта (у мужчин 3,4; у женщин 4,9) [82].
СД может также привести к развитию микроатером в
мелких сосудах и лакунарного инсульта, который явля-
ется одним из самых распространенных подтипов
ишемического инсульта. Наличие СД у больного инсуль-
том или гипергликемии в острую фазу нарушения
мозгового кровообращения сопровождается повы-
шением смертности, ухудшением неврологических
исходов и более выраженной инвалидизацией [82,90-
101].

Информации о риске инсульта у больных СД1 зна-
чительно меньше, чем у пациентов с СД2. В междуна-
родном исследовании, проводившемся ВОЗ, было
выявлено увеличение цереброваскулярной смертности
у больных СД1, хотя оно значительно отличалось в раз-
ных странах [103]. В финском когортном исследовании
(более 5000 пациентов с СД1) было показано, что к воз-
расту 50 лет (т.е. через 20-40 лет после начала СД) риск
острого инсульта соответствует риску острых коронарных
осложнений и не зависит от пола [44]. Наличие диабе-
тической нефропатии было самым мощным предикто-
ром инсульта и ассоциировалось с 10-кратным увели-
чением риска.

Нарушение толерантности к глюкозе и инсульт
Сведений о частоте бессимптомного СД и НТГ у боль-

ных инсультом значительно меньше. В австрийском ис-
следовании [104] из 238 пациентов с инсультом СД
имелся у 20% больных, вновь выявленный СД – у 16%,
НТГ – у 23%, гипергликемия натощак – у 0,8%. У 20%
пациентов значения гипергликемии нельзя было клас-
сифицировать из-за отсутствия результатов пробы с пе-
роральной нагрузкой глюкозой. Таким образом, гомео-
стаз глюкозы был нормальным только у 20% пациен-
тов. В итальянское исследование были включены 106
больных острым ишемическим инсультом без СД в ана-
мнезе. При выписке нарушения обмена глюкозы опре-
делялись у 81 (84%) из них (НТГ у 39%, вновь диаг-
ностированный СД у 27%), а через 3 мес – у 62
(66%) [105].

Профилактика сердечно-сосудистых заболеваний
у больных с нарушениями обмена глюкозы

Хотя в развитых странах за последние десятилетия
сердечно-сосудистая смертность снизилась, полагают,
что у больных СД она уменьшилась в меньшей степе-
ни или вообще не изменилась [106]. В недавно завер-
шенном исследовании было отмечено снижение сер-
дечно-сосудистой заболеваемости на 50% у взрослых
больных СД. Однако абсолютный риск сердечно-сосу-
дистых заболеваний был в 2 раза выше, чем у людей
без СД [161]. Необходимы дополнительные исследо-
вания для изучения этого вопроса в европейской попу-
ляции.

Необходимо также доказать, что профилактика и
контроль постпрандиальной гипергликемии позволяют
снизить сердечно-сосудистую заболеваемость, смерт-
ность и риск других поздних осложнений у больных
СД2. Следует также пересмотреть критерии диагности-
ки гипергликемии [20]. Преждевременная смерт-
ность, ассоциирующаяся с нарушениями обмена глю-
козы, регистрируется, в основном, у пациентов с НТГ
[15,19]. В связи с этим очевидно, что необходимо уде-
лять больше внимания пациентам с постпрандиальной
гипергликемией. Первый шаг – идентификация таких
пациентов путем систематического скрининга в груп-
пах высокого риска (см. выше). Оптимальным мето-
дом профилактики негативных последствий гипергли-
кемии может быть профилактика развития СД2. В на-
стоящее время проводятся контролируемые клиниче-
ские исследования у пациентов с бессимптомной ги-
пергликемией.

Индентификация высокого риска 
сердечно-сосудистых заболеваний 
или диабета
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Рекомендации Класс Уровень

Метаболический синдром сопровождается 

повышенным сердечно-сосудистым риском 

по сравнению с таковым в общей популяции, 

хотя по информативности он может не иметь 

преимуществ перед таблицами оценки риска 

на основании основных сердечно-сосудистых 

факторов риска (гипертония, курение, 

гиперхолестеринемия) II В

Существует несколько методов оценки 

сердечно-сосудистого риска, которые могут 

быть использованы у пациентов, страдающих 

и не страдающих СД I A

Оценка риска СД2 должна быть частью 

стандартной оценки риска II A

Пациентам с ССЗ необходимо проводить 

пероральную пробу с нагрузкой глюкозой I В
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Метаболический синдром
В 1988 году Reaven [118] описал синдром, включав-

ший в себя инсулинорезистентность, гиперинсулине-
мию, гипергликемию, повышение уровня триглицери-
дов, снижение содержания липопротеидов высокой
плотности (ЛВП) и высокое артериальное давление (АД).
В последующем этот синдром получил название «ме-
таболического синдрома» [120]. Недавно было пред-
ложено считать компонентами этого синдрома марке-
ры воспаления, микроальбуминурию, гиперурике-
мию и нарушения фибринолиза и свертывания [121].

Определения
В настоящее время существует, по крайней мере, 5

определений метаболического синдрома, предложен-
ных ВОЗ в 1998 г. [122] (пересмотрено в 1999 г. [4]),
Европейской группой по изучению инсулинорезистен-
тности (EGIR) в 1999 г. [124,125], Советом экспертов
национальной образовательной программы по холе-
стерину (ATP III NCEP) в 2001 г. [126,127], Американ-
ской ассоциацией клинических эндокринологов (ААСЕ)
в 2003 г. [128,129] и Международной федерацией диа-
бета (IDF) [130]. Критерии ВОЗ и EGIR были предназна-
чены, в основном, для исследовательских целей, а кри-
терии NCEP и AACE – для клинической практики. Кри-
терии IDF 2005 года также нацелены на клиническую
практику. Различные критерии приведены в полном тек-
сте рекомендаций (www.escardio.org).

Связь между метаболическим синдромом и забо-
леваемостью/смертностью изучалась в немногочислен-
ных исследованиях. В нескольких исследованиях,
проводившихся в Европе, было показано, что метабо-
лический синдром ассоциируется с увеличением сер-
дечно-сосудистой и общей смертности [131-134],
однако результаты нескольких американских исследо-
ваний оказались неоднозначными. У 2341 взрослых
американцев в возрасте 30-75 лет, принимавших
участие в NHANES II, метаболический синдром сопро-
вождался умеренным увеличением риска сердечно-со-
судистой смерти, но не оказывал достоверного влия-
ния на риск смерти от любых причин, КБС или инсуль-
та [136]. В San Antonio Heart Study после исключения

больных СД относительный риск общей смертности,
ассоциировавшийся с метаболическим синдромом,
значительно снизился с 1,45 (1,07-1,96) до 1,06
(0,71-1,58) при использовании критериев NCEP и с
1,23 (0,90-1,66) до 0,81 (0,53-1,24) при использо-
вании модифицированных критериев ВОЗ [127]. Не-
давно было показано, что критерии NCEP имеют мень-
шее предсказательное значение, чем существующие мо-
дели оценки вероятности СД2 или ССЗ [138]. Lawlor и
соавт. [139] установили, что наличие метаболическо-
го синдрома по предсказательной ценности сопоста-
вимо с отдельными его компонентами. Это указывает
на нецелесообразность объединения отдельных фак-
торов риска в синдром при оценке вероятности сердеч-
но-сосудистой смертности. Критерии диагностики
метаболического синдрома по информативности усту-
пают количественным показателям.

Таблицы риска
Еще в 1967 г. во фрамингемском исследовании были

выделены основные сердечно-сосудистые факторы
риска, в том числе пол, возраст, систолическое АД, об-
щий холестерин, курение сигарет и СД. Недавно к
ним были отнесены также холестерин ЛВП и гипертро-
фия левого желудочка [140]. Индексы риска изучались
в различных популяциях [141-149]. На основании
сравнительных исследований был сделан вывод о
том, что абсолютный риск может отличаться в разных
выборках, в то время как относительный риск являет-
ся сходным. Была сопоставлена предсказательная цен-
ность критериев метаболического синдрома, предло-
женных NCEP, и фрамингемского индекса сердечно-со-
судистого риска. Результаты San Antonio Study [138] по-
казали, что фрамингемский индекс позволяет предска-
зать сердечно-сосудистый риск точнее, чем метаболи-
ческий синдром.  Это не удивительно, так как фрамин-
гемский индекс был специально разработан для оцен-
ки вероятности сердечно-сосудистых осложнений и в
отличие от метаболического синдрома включает в
себя курение.

Недавно был предложен European Heart Score (Ев-
ропейский сердечный индекс) на основании объеди-
нения результатов наблюдения более 200000 мужчин
и женщин [150]. В когортных исследованиях не были
использованы единые критерии диагностики СД, поэ-
тому последний не был включен в индекс риска. Одна-
ко указано, что наличие СД позволяет отнести пациен-
та к группе высокого риска. Результаты ряда когортных
исследований, особенно DECODE, свидетельствуют о
том, что гликемия натощак или через 2 ч после нагруз-
ки глюкозой являются независимыми факторами ри-
ска общей и сердечно-сосудистой смертности даже у
пациентов без диагностированного СД [15,19,20,69].
Группа исследователей DECODE разработала индекс сер-

Рекомендации Класс Уровень

При наличии высокого риска СД2 следует 

рекомендовать модификацию образа жизни 

и при необходимости проводить 

фармакотерапию с целью снижения риска 

развития СД. Такая стратегия может снизить 

риск развития ССЗ I A

Пациентам с СД следует рекомендовать 

физическую активность с целью снижения 

сердечно-сосудистого риска I A
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Исследование Размер когорты Средний ИМТ, кг/м2 Длительность, лет Снижение ОР, % Снижение АР, % NNT

Malmo [174] 217 26,6 5 63 18 28

DPS [108] 523 31,0 3 58 12 22

DPP [109] 2161* 34,0 3 58 12 21

Dq Qing [175] 500 25,8 6 46 27 25

ОР – относительный риск, АР – абсолютный риск, NNT – число больных, которых необходимо пролечить для профилактики одного случая

диабета в течение 12 мес.

* группы пациентов, получавших плацебо или немедикаментозные меры (диета и нагрузка)

Таблица 4. Результаты немедикаментозной профилактики СД2 у пациентов с НТГ в 4-х исследованиях

дечно-сосудистого риска. В настоящее время он явля-
ется единственным индексом, включающим в себя
НТГ или гипергликемию натощак [157].

В 1982 г. в отчете экспертного комитета ВОЗ по про-
филактике КБС была предложена популяционная стра-
тегия борьбы с ССЗ путем модификации образа жиз-
ни и факторов окружающей среды, определяющих вы-
сокую распространенность КБС. Даже небольшое сни-
жение абсолютного риска на уровне всей популяции
приводит к улучшению здоровья очень большого чис-
ла людей [158]. Эффективность такого подхода была
установлена в Финляндии [159]. Для системы здраво-
охранения необходимо иметь инструмент, позволяю-
щий оценить сердечно-сосудистый риск на основании
легко доступной информации. Финский индекс риска
диабета (FINDRISC) позволяет предсказать 10-летний
риск развития СД2 с точностью 85%. Кроме того, он дает
возможность выявить бессимптомный диабет и НТГ
[32,111]. FINDRISC позволяет предсказать развитие ИМ
и инсульта [163]. 

Профилактика прогрессирования 
сахарного диабета

Развитию СД2 часто предшествуют различные ме-
таболические нарушения, включая НТГ, дислипидемию
и инсулинорезистентность [170]. Хотя СД развивается
не у всех пациентов с нарушениями метаболизма, тем
не менее его риск у таких людей повышен. В клиниче-
ских исследованиях было показано [174-178], что
модификация образа жизни и фармакотерапия позво-
ляют предупредить или, по крайней мере, затормозить
развитие СД2 у пациентов высокого риска.

В шведском исследовании (Malmo) физическая
активность и снижение массы тела в течение 5 лет у па-
циентов с НТГ снизили риск развития СД2 более чем
вдвое по сравнению с контрольной группой [174].

В китайском исследовании 577 пациентов с НТГ
были рандомизированы на 4 группы: только физические
нагрузки, только диета, диета + нагрузка и контроль [175].
Кумулятивная частота развития СД2 в течение 6 лет в пер-
вых трех группах была значительно ниже, чем в контроль-
ной (41%, 44%, 46% и 68%, соответственно).

В финском исследовании снижение массы тела, по
крайней мере, на 5% на фоне программы интенсивной
диетотерапии и физических упражнений у мужчин и
женщин среднего возраста с избыточной массой тела
и НТГ привело к снижению риска развития СД2 на 58%
(p<0,001) [176]. Снижение риска было прямо связа-
но с выраженностью изменений образа жизни, в част-
ности СД в течение 1 года не развился ни у одного из
пациентов, достигших, по крайней мере, 4-х целей вме-
шательства [108,179].

В исследовании US Diabetes Prevention Programme
было показано, что модификация образа жизни у
взрослых американцев с избыточной массой тела и НТГ
снижает частоту развития СД2 на 58% [109]. Целью про-
граммы было снижение массы тела, по крайней мере,
на 7% и увеличение физической активности, по край-
ней мере, до 150 мин в неделю. Кумулятивная часто-
та СД в группах пациентов, получавших немедикамен-
тозную профилактику или метформин, и в контрольной
группе составила 4,8, 7,8 и 11,0 на 100 человеко-лет,
соответственно. Таким образом, одного случая СД
можно избежать путем модификации образа жизни у
7 пациентов с НТГ в течение 3-х лет или применения мет-
формина у 14 пациентов.

С учетом этих результатов американская ассоциация
диабета и Национальный институт диабета, желудоч-
но-кишечных и почечных заболеваний (NIDDK) реко-
мендовали проводить скрининг гипергликемии у всех
людей в возрасте старше 45 лет с ИМТ ≥ 25 кг/м2. Па-
циентам с преддиабетом целесообразно рекомендовать
программу диетотерапии и физических тренировок
[180]. У пациентов с метаболическим синдромом по-
вышен риск ССЗ и смертности [131,132,136], поэтому
модификация образа жизни у пациентов с ожирени-
ем или гипергликемией должна способствовать улуч-
шению общего состояния здоровья и увеличению ожи-
даемой продолжительности жизни. Число пациентов,
которых необходимо пролечить (NNT), чтобы преду-
предить один случай СД2 путем модификации обра-
за жизни у больных НТГ очень низкое (табл. 4).

В недавно завершенном индийском исследовании
(Indian Diabetes Prevention Programme) модификация
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образа жизни и метформин в одинаковой степени сни-
жали частоту развития СД, однако их комбинация не
привела к улучшению результатов профилактики [37].

В исследовании DREAM [268,318] изучалась эффек-
тивность рамиприла и розиглитазона в профилактике
развития СД у пациентов с НТГ и/или нарушенной гли-
кемией натощак. Первичной конечной точкой были СД
или смерть. Медиана длительности наблюдения соста-
вила 3 г. Частота комбинированной конечной точки до-
стоверно не отличалась в группах рамиприла и плаце-
бо (18,1% и 19,5%, соответственно; отношение шан-
сов 0.91, 95% доверительный интервал 0,81-1,03). В
то же время, розиглитазон значительно снизил часто-
ту конечной точки по сравнению с плацебо (11,6% и
26,0%, соответственно; отношение шансов 0,40; до-
верительный интервал 0,35-0,46; p<0,0001). Общая
частота сердечно-сосудистых исходов достоверно не от-
личалась между группами розиглитазона и плацебо. Од-
нако в группе розиглитазона было отмечено значитель-
ное увеличение массы тела (p<0,0001) и числа случа-
ев сердечной недостаточности (0,5% и 0,1%; p<0,01).
Дизайн исследования DREAM не предполагал анали-
за сердечно-сосудистых исходов, так как для этого тре-
бовалось увеличение длительности наблюдения. Дли-
тельное наблюдение необходимо также для того, что-
бы оценить, сохранится ли профилактический эф-
фект розиглитазона после его отмены или нет. Таким об-
разом, розиглитазон до получения дополнительных дан-
ных нельзя считать адекватным средством профилак-
тики ССЗ у пациентов с нарушенным обменом глюко-
зы. Исследование IDРP-1 показало, что модификация
образа жизни и метформин позволяют предупредить
СД2 у индийцев с НТГ [37].

Исследование STOP-NIDDM впервые показало, что
снижение постпрандиальной гликемии эффективно в
профилактике острых сердечно-сосудистых осложне-
ний у пациентов с НТГ [70]. В исследовании NHANES III
было установлено, что контроль холестерина липопро-
теидов низкой плотности (ЛНП), холестерина ЛВП и АД
у пациентов с метаболическим синдромом (без диабе-
та и КБС) приводит к снижению риска коронарных ос-
ложнений на 51% у мужчин и 43% у женщин. Сниже-
ние этих факторов риска до оптимальных уровней при-
вело бы к профилактике 81% и 82% исходов, соответ-
ственно [183].

Профилактика сердечно-сосудистых 
заболеваний путем увеличения 
физической активности

Регулярные физические нагрузки сопровождаются
снижением сердечно-сосудистой и общей смертности
[186-191]. В исследовании Aerobic Cetner Longitudinal
Study невысокая физическая активность ассоциирова-
лась с увеличением относительного риска смерти от лю-

бых причин [186]. Физические нагрузки вызывали
снижение сердечно-сосудистой смертности у боль-
ных СД [191]. У людей, занимающихся физическим тру-
дом, сердечно-сосудистая смертность была на 40%
ниже, чем у людей, чья работа не связана с физически-
ми нагрузками. Высокая и умеренная физическая ак-
тивность ассоциировалась со снижением сердечно-со-
судистой смертности на 33% и 17% по сравнению с та-
ковой у людей, ведущих малоподвижный образ жиз-
ни [190]. Таким образом, снижение сердечно-сосуди-
стого риска под влиянием физических нагрузок у боль-
ных СД может быть сопоставимо с эффектом фарма-
котерапии. ADA, эксперты NCEP и IDF (Европейский ре-
гион) рекомендовали физическую активность в каче-
стве меры первичной и вторичной профилактики ССЗ
у больных СД [127,193,194]. Уровень физической
активности можно оценить с помощью простых вопро-
сников и шагометров. Важно, чтобы медицинские ра-
ботники рекомендовали больным СД увеличение фи-
зической активности.

Снижение сердечно-сосудистого риска

Модификация образа жизни
Хроническая гипергликемия при СД1 и СД2 приво-

дит к развитию микрососудистых осложнений со сто-
роны сетчатки и почек и макрососудистых осложнений
со стороны сердца, головного мозга и нижних конечно-
стей, а также нейропатии с поражением вегетативной

Рекомендации Класс Уровень

Структурированное обучение пациентов 

позволяет улучшить контроль 

метаболизма и АД I А

Модификация образа жизни улучшает 

контроль метаболизма I A

Самостоятельное мониторирование 

глюкозы улучшает контроль гликемии I A

Близкий к норме контроль гликемии (HbA1c<6,5%)

снижает риск микрососудистых осложнений I А

снижает риск макрососудистых осложнений I А

Интенсифицированная инсулинотерапия снижает 

заболеваемость и смертность больных СД1 I A

Ранняя эскалация сахароснижающей 

терапии приводит к снижению 

заболеваемости и смертности больных СД2 IIa B

При неадекватном контроле гликемии 

у больных СД2 следует обсуждать 

возможность назначения инсулина IIb C

У пациентов с избыточной массой 

тела и СД2 в качестве препарата первого 

ряда следует использовать метформин IIa B
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и периферической нервной системы [286-294]. Макро-
сосудистые осложнения встречаются примерно в 10 раз
чаще, чем тяжелые микрососудистые осложнения. Их
обнаруживают еще до развития явного СД2 [295-
297]. Гипергликемия является одним из сосудистых фак-
торов риска, которые часто объединяют в метаболиче-
ский синдром [118,131,135,300]. В связи с этим фар-
макотерапия должна быть комплексной и проводить-
ся на фоне немедикаментозных мер, включающих в себя
модификацию образа жизни и самостоятельное мони-
торирование гликемии [301-305]. Большое значение
имеет прекращение курения.

Перед рандомизацией пациенты, включенные в
UKPDS, в течение 3-х мес получали немедикаментоз-
ное лечение. На фоне снижения массы тела в среднем
на 5 кг уровень HbA1c снизился примерно на 2% (до
значения, близкого к 7%) [303]. Следовательно, неме-
дикаментозные мероприятия, по крайней мере, не усту-
пают по эффективности сахароснижающей терапии, ко-
торая снижает средний урововень HbA1c на 1,0-1,5%
(табл. 5).

Немедикаментозные меры включают в себя физи-
ческие нагрузки по 30 мин, по крайней мере, 5 раз в
неделю, снижение калорийности пищи до 1500
ккал/сут, ограничение потребления жиров до 30-35%
от общей калорийности пищи (10% мононенасыщен-
ных жирных кислот, например, оливковое масло),
увеличение потребления клетчатки до 30 г/сут, огра-
ничение потребления жидких моно- и дисахаров
[108,109,301,303,307,308].

При решении вопроса о лечении необходимо учи-
тывать наличие сопутствующих болезни артериальной
гипертонии, дислипидемии и микроальбуминурии
[131,135,275,298-300]. Наличие инсулинорезистен-
тности и висцерального ожирения имеет ключевое зна-
чение для выбора адекватной терапии не только гиперг-
ликемии, но и артериальной гипертонии и дислипиде-
мии [269-300]. Уменьшение различных факторов ри-
ска у пациентов с СД2 приводит к значительному
улучшению исходов [309]. В исследовании Steno лече-

ние гипергликемии, артериальной гипертонии и дис-
липидемии в сочетании с применением ацетилсалици-
ловой кислоты у пациентов высокого риска с микроаль-
буминурией сопровождалось снижением риска основ-
ных сердечно-сосудистых исходов более чем на 50%
(NNT составило всего 5 за 8 лет) (p=0,008). Коррек-
ция факторов риска оказалась высоко- эффективной в
профилактике сердечно-сосудистых осложнений, что
подтверждало результаты UKPDS. В исследовании Ste-
no-2 далеко не всегда удавалось достичь целевых
значений факторов риска. Труднее всего было обеспе-
чить необходимое снижение уровня HbA1c (рис. 5).

Этот факт, выявленный также в исследовании UKPDS
[71,291], демонстрирует целесообразность комбини-
рованной сахароснижающей терапии по аналогии с ле-
чением артериальной гипертонии. Достижение целе-
вых значений факторов риска имеет ключевое значе-
ние при лечении СД. При наличии признаков пораже-
ния сосудов (микро- или макро-) всем пациентам с СД
следует назначать антитромбоцитарные средства, осо-
бенно ацетилсалициловую кислоту [309,310]. Целевые
уровни факторов риска приведены в табл. 13. Следу-
ет подчеркнуть необходимость снижения уровня HbA1c
до целевого значения, что определяет целесообразность
ранней эскалации сахароснижающей терапии.

Контроль гликемии
Связь с микроангиопатией и нейропатией

Рандомизированные контролируемые исследова-
ния убедительно доказали, что жесткий контроль глике-
мии позволяет снизить риск развития диабетической ми-
кроангиопатии и нейропатии [71,286,287,291,309,314]
и оказывает благоприятное влияние на течение ССЗ [288-
291,295]. Нефропатия ускоряет их прогрессирование,
а автономная нейропатия может маскировать сердечно-
сосудистые симптомы. Необходимо ежегодно проводить
скрининг на микроальбуминурию и ретинопатию.

Препараты Среднее снижение 

HbA1c (%)

Ингибиторы альфа-глюкозидаз 0,5-1,0

Бигуаниды 1,0-1,5

Глиниды 0,5-1,5

Глитазоны 1,0-1,5

Инсулин 1,0-2,0

Производные сульфонилмочевины 1,0-1,5

Таблица 5. Эффективность сахароснижающих средств у

больных СД2 [53,54,331]

Рис. 5. Процент больных, достигших целевых уровней

интенсифицированной терапии в исследовании

Steno-2 [309]
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Интенсифицированная сахароснижающая терапия,
обеспечивающая снижение уровня HbA1c до близких к
норме значений, вызывала значительное снижение
частоты и тяжести микрососудистых и нейропатических
осложнений у больных СД1 и СД2. Ее эффективность до-
казана не только при первичной, но и при вторичной про-
филактике [71,286,287,314]. В исследованиях DCCT и
UKPDS выявлена линейная связь между уровнем HbA1c
и микрососудистыми осложнениями [287,295]. В DCCT
снижение концентрации HbA1c на 10% ассоциирова-
лось со снижением риска развития и прогрессирования
ретинопатии на 40-50%, хотя абсолютное снижение ри-
ска было менее значительным при уровнях HbA1c ме-
нее 7,5%. В исследовании UKPDS снижение уровня
HbA1c на каждый 1,0% сопровождалось уменьшением
риска микрососудистых осложнений на 25%, хотя и в
этом случае абсолютный риск был достаточно низким
при концентрации HbA1c менее 7,5%. При наличии не-
фропатии и ретинопатии необходимо дополнительное
лечение, включая адекватный контроль АД с помощью
ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента
(АПФ) и/или блокаторов рецепторов ангиотензина II,
и прекращение курения.

Связь с макроангиопатией
Связь гипергликемии с макроангиопатией менее оче-

видна, чем с микроангиопатией [71,286,288,295,
309,310,314]. В исследовании EDIC показано, что
жесткий контроль гликемии (средний уровень HbA1c
близкий к 7% в течение первых 7-10 лет) вызывает сни-
жение частоты сердечных на 42% [316]. Риск ИМ и ин-
сульта, а также смерти от ССЗ снизился на 57%. Единст-
венным фактором, который мог повлиять на результа-
ты исследования, была более высокая частота микро-
альбуминурии и протеинурии у больных с недостаточ-
ным контролем гликемии (эти осложнения прямо за-
висят от контроля гликемии). Снижение уровня HbA1c
оказалось главным фактором, определявшим сниже-
ние сердечно-сосудистого риска. Снижение концентра-
ции HbA1c на каждый 1,0% ассоциировалось с умень-
шением риска сердечно-сосудистых осложнений на
21%. В исследовании UKPDS такое же снижение уров-
ня HbA1c вызывало снижение частоты ИМ на 14%, а так-
же смертности от диабета и общей смертности [71,295].
В исследовании KUMAMOTO более низкие уровни
HbA1c (7,0 против 9,0%) ассоциировались со сниже-
нием частоты сердечно-сосудистых исходов в течение
10 лет более чем в 2 раза по сравнению с контролем.
Однако эта разница не достигла статистической значи-
мости из-за низкого абсолютного числа исходов [315].

Практически во всех проспективных исследовани-
ях увеличение риска макрососудистых осложнений от-
мечалось при показателях гликемии, незначительно пре-
вышавших норму или находившихся на верхней гра-

нице нормы [292,295-297]. Уровни глюкозы плазмы
через 2 ч после нагрузки глюкозы позволяют точнее
предсказать риск сердечно-сосудистых исходов, чем гли-
кемия натощак [15,62,63,178]. Снижение постпранди-
альной гликемии с помощью ингибитора альфа-глю-
козидазы предупреждало развитие явного СД2 на ста-
дии НТГ и сопровождалось снижением частоты сердеч-
но-сосудистых исходов. Однако число осложнений
было относительно небольшим, поэтому эти результа-
ты следует интерпретировать с осторожностью [70,178].
При анализе результатов рандомизированных иссле-
дований с применением ингибитора альфа-глюкози-
дазы была подтверждена профилактическая эффектив-
ность контроля постпрандиальной гликемии [73]. Ин-
сулинорезистентность является еще одним мощным фак-
тором риска ССЗ [131,135,300]. Контроль постпранди-
альной гликемии оказывал благоприятное влияние
на другие компоненты метаболического синдрома,
такие как артериальная гипертония и нарушения липид-
ного обмена [319]. Уменьшение инсулинорезистентно-
сти и уровня HbA1c в исследовании PROACTIVE ассоции-
ровалось со снижением риска смерти, ИМ и инсульта
на 16% (абсолютная разница 2,1%; NNT=49) [320].

Связь с острым коронарным синдромом
Результаты большого числа исследований свидетель-

ствуют о том, что уровни сахара крови при поступлении
больных острым коронарным синдромом (ОКС) тесно
коррелируются с риском ближайших и поздних исхо-
дов [393,321-324]. Более высокие концентрации са-
хара крови у больных СД, в том числе впервые выяв-
ленным, позволяли предсказать ухудшение прогноза как
в стационаре, так и после выписки [319-324]. В иссле-
довании DIGAMI изучалась эффективность снижения
острой гипергликемии, выявленной при поступлении
у больных с ОКС с помощью инфузии инсулина-глюко-
зы. В течение 24 ч гликемия значительно снизилась в
основной группе. Абсолютное снижение смертности со-
ставило 11% (NNT=9). Благоприятный эффект сохра-
нялся через 3,4 года (снижение относительного риска
смерти примерно на 30%) [323,325]. DIGAMI 2 под-
твердило, что контроль гликемии позволяет предска-
зать риск смерти через 2 года, хотя клинически значи-
мой разницы между различными схемами сахаросни-
жающей терапии выявлено не было [326]. В недавно
опубликованном исследовании, в котором больных на-
блюдали в течение всего 3-х мес, снижение уровня гли-
кемии ассоциировалось с уменьшением смертности
больных СД, перенесших ИМ, хотя инсулинотерапия
сама по себе не снижала риска смерти [66].

Влияние снижения острой гипергликемии у больных
СД и ОКС изучалось также в регистре ИМ (Schwabing
Myocardial Infarction Registry). Если бы все остальные вме-
шательства в равной мере применялись у пациентов без
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СД и с СД, то контроль гликемии приводил к «норма-
лизации» смертности в течение первых 24 ч, а госпи-
тальная летальность была бы сопоставимой у больных,
страдавших и не страдавших СД.

Современные методы контроля гликемии
При СД1 золотым стандартом является интенсифи-

цированная инсулинотерапия, предполагающая адек-
ватную диетотерапию и самостоятельное мониториро-
вание уровней глюкозы крови. Целью ее является сни-
жение уровня HbA1c<7%. При титровании дозы инсу-
лина необходимо учитывать частоту эпизодов гипогли-
кемии (частота тяжелых гипогликемических реакций в
идеале должна быть ниже 15 на 100 человеко-лет
[310,328]).

При СД2 цели фармакотерапии однозначно не
определены. Различные ассоциации диабетологов ре-
комендуют снижать уровень HbA1c до 7,0 или 6,5%
[310,328,329] (табл. 6).

К сожалению, в исследованиях UKPDS и Steno 2-го
целевого контроля гликемии в течение длительного сро-
ка удалось добиться у меньшинства больных [71,309].
Основным достижением в борьбе с СД2 было внедре-
ние комбинированной терапии, польза которой была
первоначально показана в исследовании UKPDS [330].

Комбинированное лечение рекомендуют назначать
на более ранних этапах, чтобы добиться максимально-
го эффекта и свести к минимуму нежелательные реак-
ции.

Основанием для подобного подхода является тот
факт, что при применении средних доз сахароснижаю-
щих средств степень снижения гликемии составляет око-
ло 80% от максимальной. При этом уменьшаются по-
бочные эффекты, такие как увеличение массы тела, же-
лудочно-кишечный дискомфорт и гипогликемические
реакции [331]. Если пероральные сахароснижающие
средства в адекватных дозах и в комбинации с неме-
дикаментозными методами не позволяют достичь це-
левого контроля гликемии, целесообразно раннее на-
значение инсулина. Основными факторами, определяю-
щими выбор терапии, являются индекс массы тела
(ИМТ), риск гипогликемии, почечная и сердечная не-
достаточность (табл. 7) [331].

При подборе сахароснижающей терапии следует учи-
тывать стадию болезни и метаболический фенотип
[331-334], а также характер нарушения гомеостаза глю-
козы (табл. 8). При отсутствии противопоказаний важ-
ным компонентом сахароснижающей терапии (как
монотерапии, так и комбинированной) является мет-
формин [291].

Организация HbA1c, % Гликемия натощак, ммоль/л Постпрандиальная гликемия, ммоль/л

ADA <7 ≤6,7 (120) Нет

IDF-Europe ≤6,5 ≤6,0 (108) ≤7,5 (135)

AACE ≤6,5 ≤6,0 (108) <7,8 (140)

ADA – Американская ассоциация диабета, AACE – американская ассоциация клинических эндокринологов, 

IDF – международная федерация диабета. В скобках – мг%

Таблица 6. Целевые показатели контроля гликемии у больных СД [107,110.420]

Возможные проблемы Препараты, применения которых следует избегать

Прибавка массы тела Производные сульфонилмочевины, глиниды, глитазоны, инсулин

Желудочно-кишечные нарушения Бигуаниды, ингибиторы альфа-глюкозидазы

Гипогликемия Производные сульфонилмочевины, глиниды, инсулин

Нарушение функции почек Бигуаниды, производные сульфонилмочевины

Нарушение функции печени Глиниды, глитазоны, бигуаниды, ингибиторы альфа-глюкозидазы

Нарушение функции сердца и легких Бигуаниды, глитазоны

Таблица 7. Возможные побочные эффекты сахароснижающих средств у больных СД2 [331]

Постпрандиальная гипергликемия Ингибиторы альфа-глюкозидазы, коротко действующие производные

сульфонилмочевины, глиниды, инсулин короткого действия или аналоги инсулина

Гипергликемия натощак Бигуаниды, длительно действующие производные сульфонилмочевины, глитазоны,

длительно действующие инсулин или аналоги инсулина

Инсулинорезистентность Бигуаниды, глитазоны, ингибиторы альфа-глюкозидаз

Дефицит инсулина Производные сульфонилмочевины, глиниды, инсулин

Таблица 8. Тактика выбора сахароснижающих средств с учетом нарушения гомеостаза глюкозы
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Эффективная многокомпонентная сахароснижаю-
щая терапия предполагает самостоятельное монитори-
рование уровня глюкозы крови. Схема мониторирова-
ния гликемии зависит от выбора сахароснижающих пре-
паратов и метаболического фенотипа. Если целью ле-
чения является близкая к норме гликемия, то следует
учитывать уровень глюкозы крови не только натощак,
но и после еды. Monnier и соавт. [312] показали, что для
достижения адекватного контроля гликемии (HbA1c <
8%) необходимо снижать постпрандиальную гликемию.
Результаты недавнего мета-анализа продемонстриро-
вали пользу мониторирования гликемии у больных СД2,
не получающих инсулин [311,312].

Накапливаются данные о том, что близкий к норме
контроль гликемии снижает риск сердечно-сосудистых
осложнений у больных СД. Целевые показатели глике-
мии у больных СД1 и СД2 приведены в табл. 6. Одна-
ко их следует подбирать индивидуально с учетом ри-
ска гипогликемических и других нежелательных реак-
ций.

Дислипидемия

Эпидемиология
Дислипидемия является компонентом метаболиче-

ского синдрома и преддиабета. У больных СД2 ее ча-
сто обнаруживают сразу после установления диагноза.
Дислипидемия сохраняется, несмотря на сахароснижаю-
щую терапию, поэтому при наличии нарушений липид-
ного обмена необходимы диета, модификация обра-
за жизни и применение липидоснижающих препара-
тов. У большинства пациентов имеются умеренная ги-
пертриглицеридемия, снижение уровня холестерина
ЛВП и постпрандиальная гиперлипидемия. Уровни
общего холестерина и холестерина ЛНП сходны с тако-
выми у пациентов без СД, однако частицы ЛНП являют-
ся плотными и имеют небольшие размеры. Такие ЛНП
оказывают атерогенное действие. Кроме того, проис-
ходит накопление атерогенных ремнантных частиц, со-
держащих много холестерина.

Дислипидемия часто встречается у больных СД2. По
данным исследования Botnia (4483 мужчин и женщин
в возрасте 35-70 лет; 1697 больных СД и 798 пациен-
тов с гипергликемией натощак), частота снижения
уровня холестерина ЛВП (<0,9 ммоль/л [35 мг%] у муж-
чин и <1,0 ммоль/л [39 мг%] у женщин) и/или повы-
шения уровня триглицеридов (>1,7 ммоль/л [151
мг%]) у больных СД была в 3 раза выше, чем у паци-
ентов с нормальной толерантностью к глюкозе. У паци-
ентов с гипергликемией натощак частота дислипидемии
была в 2 раза выше, чем у здоровых людей [131]. В этом
и других исследованиях дислипидемия у женщин
была более выраженной, чем у мужчин.

Дислипидемия и сосудистый риск
Хотя уровни общего холестерина и холестерина

ЛНП у больных СД2 сходны с таковыми у пациентов без
СД, они являются важными сосудистыми факторами ри-
ска [335-337]. В исследовании UKPDS было показано,
что увеличение уровня холестерина ЛНП на 1 ммоль/л
(38,7 мг%) ассоциируется с увеличением частоты сер-
дечно-сосудистых исходов на 57%. Низкий уровень хо-
лестерина ЛВП также оказался важным фактором: его
увеличение на 0,1 ммоль/л (4 мг%) сопровожда-
лось снижением сердечно-сосудистого риска на 15%
[336]. Учитывая сложное взаимодействие триглицери-
дов и других липопротеидов и вариабельность концен-
траций триглицеридов, очевидно, что подтвердить
их прогностическое значение с помощью математиче-
ских методов, таких как многофакторный регрессион-
ный анализ, сложно. При мета-анализе популяционных
когортных исследований было показано, что при уве-
личении уровня триглицеридов на 1 ммоль/л (89
мг%) сердечно-сосудистый риск повышается на 32%
у мужчин и 76% у женщин [338]. С поправкой на уро-
вень холестерина ЛВП степень повышения сердечно-
сосудистого риска уменьшилась вдвое (37% у женщин

Рекомендации Класс Уровень

Повышенный уровень ЛНП и низкий уровень 

ЛВП являются важными факторами риска 

у больных СД I А

Статины являются средствами первого ряда в лечении высокого

уровня холестерина ЛНП у больных СД I A

У больных СД с ССЗ лечение статинами начинают независимо от

исходного уровня холестерина ЛНП; целевое его значение 

составляет <1,8-2,0 ммоль/л (70-77 мг%) I B

Взрослым больным СД2, не страдающим ССЗ, статины 

следует назначать, если уровень холестерина ЛНП 

превышает 3,5 ммоль/л (135 мг%); целесообразно 

добиваться его снижения на 30-40% IIb B

Учитывая высокий риск развития ССЗ у всех больных СД1, 

достигших 40-летнего возраста, следует обсуждать 

возможность терапии статинами. В возрасте 18-39 лет 

(СД1 или СД2) статины следует применять только 

при наличии других факторов риска, таких как нефропатия, 

плохой контроль гликемии, ретинопатия, гипертония, 

гиперхолестеринемия, метаболический синдром 

или отягощенный семейный анализ по сосудистым 

заболеваниям IIb C

У больных СД и гипертриглицеридемией (более 2 ммоль/л, 

или 177 мг%), сохраняющейся после снижения уровня 

холестерина ЛНП до целевого значения на фоне терапии 

статинами, необходимо увеличить дозу статина, чтобы 

добиться снижения уровня холестерина не-ЛВП. В некоторых 

случаях возможна комбинированная терапия 

с использованием эзетимиба, никотиновой кислоты 

или фибратов IIb B
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и 14% у мужчин), но сохранила статистическое значе-
ние. В крупном когортном исследовании у больных СД2,
которых наблюдали в течение 7 лет, высокие уровни
триглицеридов и низкие уровни холестерина ЛВП до-
стоверно ассоциировались с риском коронарных ослож-
нений и коронарной смерти [339].

Эффективность статинов
Вторичная профилактика

В крупных исследованиях эффективность статинов
при вторичной профилактике у больных СД специаль-
но не изучалась, тем не менее при анализе результатов
лечения более чем у 5000 таких пациентов было до-
казано, что они сопоставимы с таковыми у пациентов
без СД (снижение риска как коронарных осложнений,
так и инсульта).

В исследовании Scandinavian Simvastatin Survival Stu-
dy (4S) симвастатин сравнивали с плацебо у 4444 боль-
ных КБС и уровнем общего холестерина 5,5-8 ммоль/л
(193-309 мг%) [341]. Исходно 202 из больных страда-
ли СД (средний возраст 60 лет, 78% мужчин). Эта под-
группа была небольшой и атипичной, так как у пациен-
тов определялись гиперхолестеринемия, а содержа-
ние триглицеридов было невысоким (<2,5 ммоль/л, или
220 мг%). Изменения уровней липидов во время иссле-
дования у больных СД были сходными с таковыми у всех
пациентов. Терапия симвастатином привела к снижению
риска коронарных осложнений на 55% (р=0,002).
Число больных СД было недостаточным для анализа влия-
ния симвастатина на общую смертность, хотя она и

снизилась на 43% [342]. При дополнительном анали-
зе исследования 4S на основании исходных показателей
гликемии плазмы были идентифицированы еще 483
больных СД. В этой когорте частота основных коронарных
осложнений достоверно снизилась на 42%, а частота ре-
васкуляризаций – на 48% [343]. Полученные данные под-
тверждены другими исследованиями [Health Protection
Study (HPS)] (табл. 9). Очевидно, что снижение риска у
больных СД сопоставимо с таковым у пациентов без СД.
Учитывая более высокий абсолютный риск, число паци-
ентов с СД, которых необходимо пролечить для профи-
лактики одного сердечно-сосудистого исхода, ниже.
Тем не менее, «остаточный» риск у больных СД остает-
ся высоким, несмотря на лечение статинами, что подчер-
кивает необходимость комплексного воздействия на раз-
личные факторы риска.

Степень снижения сердечно-сосудистого риска ли-
нейно зависит от степени снижения уровня ЛНП. Недав-
но была продемонстрирована важность дополнитель-
ного снижения концентрации холестерина ЛНП до бо-
лее низких значений. В исследовании PROVE-IT срав-
нивали эффективность стандартной (правастатин 40
мг/сут) и интенсивной (аторвастатин 80 мг/сут) тера-
пии статинами у 4162 больных с ОКС. Лечение начи-
нали в течение первых 10-ти дней после развития ОКС
и продолжали в течение, в среднем, 24-х мес [345]. Бо-
лее интенсивная терапия (средний уровень холестери-
на ЛНП снизился до 1,6 ммоль/л, или 62 мг%) ассо-
циировалась с достоверным снижением сердечно-
сосудистого риска на 16% по сравнению с таковым при

Исследование, Конечные точки Лечение Частота исходов, % Снижение относ. риска, %

число больных СД СД Группы

Нет Да Все СД

4S, n=202 Смерть от КБС или нефатальный ИМ Симвастатин 19 23 32 55

Плацебо 27 45

4S, n=483 Смерть от КБС или нефатальный ИМ Симвастатин 19 24 32 42

плацебо 26 38

HPS, n=3050 Основные коронарные исходы, инсульт Симвастатин 20 31 24 18

или реваскуляризация Плацебо 25 36

CARE, n=586 Смерть от КБС или нефатальный ИМ Правастатин 12 19 23 25

плацебо 15 23

LIPID, n=782 Смерть от КБС, нефатальный ИМ Правастатин 19 29 24 19

или реваскуляризация Плацебо 25 37

LIPS, n=202 Смерть от КБС, нефатальный ИМ Флувастатин 21 22 22 47

или реваскуляризация Плацебо 25 38

GREACE, n=313 Смерть от КБС, нефатальный ИМ, нестабильная Аторвастатин 12 13 51 58

стенокардия, сердечная недостаточность, Стандартная 25 30

реваскуляризация или инсульт терапия

Таблица 9. Подгруппы больных СД в основных исследованиях эффективности статинов для вторичной профилактики

и снижение риска у пациентов, страдавших и не страдавших СД
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стандартной терапии (средний уровень холестерина ЛНП
2,5 ммоль/л, или 97 мг%). В исследование PROVE-IT
были включены 734 больных СД (18%). В этой выбор-
ке был достигнут сходный эффект.

В исследовании TNT сравнивали эффективности ин-
тенсивной и стандартной терапии статином (аторваста-
тин в дозах 80 и 10 мг/сут, соответственно) у 10001-
го больного стабильной КБС [346]. Интенсивная тера-
пия (средний уровень ЛНП 2,0 ммоль/л, или 77 мг%)
привела к снижению сердечно-сосудистого риска на
22% по сравнению со стандартной (средний уровень
ЛНП 2,6 ммоль/л, или 101 мг:). Медиана длительно-
сти наблюдения составила 4,9 г. Среди 1501-го боль-
ного СД 735 получали аторвастатин в дозе 10 мг/сут и
748 – в дозе 80 мг/сут. К концу исследования средние
уровни холестерина ЛНП снизились до 2,6 ммоль/л (99
мг%) и 2,0 ммоль/л (77 мг%), соответственно. Пер-
вичную конечную точку зарегистрировали у 135-ти
(17,9%) и 103-х (13,8%) больных, соответственно (от-
ношение шансов 0,75; р=0,026). Достоверная разни-
ца между двумя группами была также выявлена при ана-
лизе времени до развития цереброваскулярных ослож-
нений (0,69; 95% доверительный интервал 0,48-
0,98; р=0,037) и любых сердечно-сосудистых исходов
(0,85; 95% доверительный интервал 0,73-1,00;
р=0,044) [181].

Цели вторичной профилактики
На основании результатов рандомизированных кон-

тролируемых исследований третья рабочая группа Ев-
ропейских обществ по профилактике ССЗ в клинической
практике [347] рекомендовала снижать уровень обще-
го холестерина у больных ССЗ до <4,5 ммоль/л (174
мг%), а уровень холестерина ЛНП – до <2,5 ммоль/л
(97 мг%). Этот целевой уровень холестерина ЛНП соо-
тветствует рекомендациям ATP III NCEP (США) [348]. Ре-
комендации NCEP были недавно пересмотрены с уче-
том результатов последних рандомизированных контро-
лируемых исследований [348]. У пациентов, относящих-
ся к группе очень высокого риска (например, страдаю-
щих СД и ССЗ), предложено снижать уровень холесте-
рина ЛНП до 1,8 ммоль/л (70 мг%) и менее.

Первичная профилактика
Учитывая высокий сердечно-сосудистый риск у

больных СД и высокую их летальность, ассоциирующую-
ся с первым исходом, снижение уровней липидов
является важным компонентом стратегии первичной про-
филактики у больных СД2. Это подтверждает анализ ре-
зультатов лечения в крупных когортах больных СД,
включенных в исследованиях HPS [344] и ASCOT-LLA
[349]. В последнем исследовании  аторвастатин в дозе
10 мг сравнивали с плацебо у 10305 больных артери-
альной гипертонией с уровнем общего холестерина не

натощак 6,5 ммоль/л (251 мг%) или менее; 2532 из них
страдали СД2. В течение, в среднем, 3,3 лет терапия атор-
вастатином привела к снижению риска нефатального ИМ
и смерти от ИБС, на 36%. У пациентов с СД (n=2532)
был достигнут сходный эффект, хотя число исходов
(n=84) было недостаточным для надежной оценки. В
исследовании HPS принимали участие 2912 больных СД
без клинических проявлений ССЗ [344]. В этой выбор-
ке снижение сердечно-сосудистого риска при лечении
симвастатином в дозе 40 мг/сут составило 33%
(p=0,0003). В исследовании CARDS сравнивали атор-
вастатин 10 мг и плацебо у больных СД2 (в возрасте 40-
75 лет) без высокого уровня холестерина (исходный ЛНП
3,0 ммоль/л, или 116 мг%), у которых имелся, по край-
ней мере, один сердечно-сосудистый фактор риска: ар-
териальная гипертония, ретинопатия, протеинурия или
курение. Медиана длительности наблюдения состави-
ла 3,9 г. Снижение риска основных сердечно-сосудистых
исходов составило 37% (р=0,001). Во всех трех иссле-
дованиях эффективность лечения была близкой при раз-
личных исходных уровнях холестерина ЛНП и других ли-
пидов [350].

Цели первичной профилактики
В рекомендациях Европейских обществ целевые

уровни липидов при первичной профилактике у боль-
ных СД соответствуют таковым у больных с ССЗ: общий
холестерин <4,5 ммоль/л (174 мг%) и холестерин ЛНП
<2,5 ммоль/л (97 мг%). Эти рекомендации распростра-
няются на больных СД1 и протеинурией [347]. В реко-
мендациях ATP III пациенты с СД без клинических
проявлений ССЗ отнесены к группе высокого риска, а
рекомендуемый целевой уровень холестерина ЛНП со-
ставляет <2,6 ммоль/л (100 мг%). В исследованиях HPS
и CARDS у больных СД с низкими уровнями холестери-
на ЛНП эффект статинов был сопоставим с таковыми у
пациентов с более высокими концентрациями холесте-
рина ЛНП. В связи с этим возникает вопрос о том, сле-
дует ли начинать лечение статином у больных с уров-
нем холестерина ЛНП<2,6 ммоль/л (100 мг%). В на-
стоящее время решение рекомендуется принимать с уче-
том общего риска [346]. У пациентов с СД, относящих-
ся к группе более низкого риска, гиполипидемическая
терапия может быть начата, если уровень холестерина
ЛНП повышается до 3,4 ммоль/л (131 мг%). В послед-
нем руководстве ADA у больных СД с уровнем обще-
го холестерина >3,5 ммоль/л (135 мг%) рекомендо-
вано начинать лечение статином с целью снижения кон-
центрации холестерина ЛНП на 30-40% независимо от
исходного его уровня [351].

У больных СД1 пожизненный риск развития ССЗ
также высокий, однако целесообразность примене-
ния статинов для первичной профилактики не дока-
зана.
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Исследования фибратов
Эффективность фибратов в рандомизированных кон-

тролируемых исследованиях изучена в меньшей степе-
ни. В исследовании VAHIT гемфиброзил сравнивали с
плацебо у 2531-го мужчины со стабильной КБС и
низким уровнем холестерина ЛВП (0,8 ммоль/л, или
31 мг%) и близким к норме уровнем холестерина ЛНП
(2,8 ммоль/л, или 108 мг%). В течение, в среднем, 5,1
г. лечение гемфиброзилом привело к снижению риска
нефатального ИМ и смерти от ИБС на 22% по сравне-
нию с плацебо (р=0,006). У 309 больных СД частота
коронарной смерти, инсульта и ИМ снизилась на 32%
(коронарная смертность на 41%, а риск инсульта на
40%). Терапия гемфиброзилом не влияла на уровень
холестерина ЛНП, но повышала уровень холестерина
ЛВП на 6% и снижала содержание триглицеридов на
31% [353,354].

В исследовании FIELD сравнивали эффективность ми-
кронизированного фенофибрата (200 мг/сут) и пла-
цебо у больных СД2 с ССЗ (n=2131) и без них
(n=7664) [355]. Средняя длительность наблюдения со-
ставила 5 лет. Лечение фенофибратом привело к сни-
жению относительного риска развития нефатального ИМ
и коронарной смерти на 11% (отношение шансов
0,89; 95% доверительный интервал 0,75-1,05;
р=0,16). Частота нефатального ИМ достоверно снизи-
лась (отношение шансов 0,76; 95% доверительный ин-
тервал 0,62-0,94; р=0,01), однако смертность от КБС
недостоверно увеличилась (относительный риск 1,19;
95% ДИ 0,90-1,57; р=0,22). Общая частота сердеч-
но-сосудистых исходов (сердечная смерть, ИМ, инсульт,
реваскуляризация коронарных и каротидных арте-
рий) достоверно снизилась (р=0,035). Общая смерт-
ность составила 6,6% в группе плацебо и 7,3% в
группе фенофибрата (р=0,18). Лечение фенофибра-
том ассоциировалось с уменьшением частоты корона-
рных исходов у больных, не страдавших ССЗ, но не да-
вало такого эффекта при наличии последних (р=0,03).
Возможно, выраженность исходной дислипидемии
(общий холестерин 5,0 ммоль/л, или 195 мг%, триг-
лицериды 2,0 ммоль/л, или 173 мг%, холестерин ЛНП
3,1 ммоль/л, или 119 мг%, холестерин ЛВП 1,1
ммоль/л, или 43 мг%) была недостаточной для опти-
мального эффекта препарата. В исследовании VAHIT,
которое продемонстрировало пользу вторичной про-
филактики гемфиброзилом, исходная концентрация хо-
лестерина ЛВП составляла 0,8 ммоль/л. На результа-
тах исследования могли отразиться более высокая ча-
стота назначения статинов в группе плацебо, нежела-
тельное влияние фенофибрата на уровень гомоцистеи-
на (увеличение на 3,7 мкмоль/л) и относительно не-
большое снижение содержания холестерина ЛНП и по-
вышение уровня холестерина ЛВП (всего на 2% к кон-
цу исследования). На основании результатов исследо-

вания FIELD, можно сделать вывод, что статины остают-
ся препаратами выбора у большинства больных сахар-
ным диабетом.

Уровни холестерина липопротеидов высокой плотности и
триглицеридов – рекомендации

Учитывая малочисленность контролируемых ис-
следований, в рекомендациях нередко отсутствует
четкая информация о целевых уровнях холестерина ЛВП
и триглицеридов. В совместных Европейских рекомен-
дациях указано, что низкое содержание холестерина ЛВП
(<1 ммоль/л, или 39 мг% у мужчин и <1,2 ммоль/л,
или 46 мг% у женщин) и повышение содержания триг-
лицеридов натощак >1,7 ммоль/л (151 мг%) являют-
ся сердечно-сосудистыми факторами риска. В послед-
них рекомендациях ATP III отмечено, что у пациентов,
относящихся к группе очень высокого риска (например,
больных СД, страдающих ССЗ, при наличии гипертриг-
лицеридемии и низкого уровня холестерина ЛВП)
возможно применение фибрата или никотиновой кис-
лоты в сочетании со статином [348]. Если при лечении
статином уровень холестерина ЛНП снижается до це-
левого значения, а содержание триглицеридов превы-
шает 2,3 ммоль/л (189 мг%), то целесообразно доби-
ваться снижения уровня холестерина не-ЛВП (разни-
ца уровней общего холестерина и холестерина ЛВП). Его
содержание должно быть на 0,8 ммоль/л (31 мг%)
выше целевого уровня холестерина ЛНП.

Артериальное давление

Рекомендации Класс Уровень

У больных СД и АГ целевое АД 

составляет 130/80 мм рт. ст. I В

У больных СД и АГ значительно 

повышен сердечно-сосудистый риск. 

Его можно существенно снизить 

путем лечения АГ I A

Больным СД для адекватного контроля АД 

обычно требуется комбинированная 

антигипертензивная терапия I А

В состав комбинированной 

антигипертензивной терапии у больных 

СД должны входить ингибиторы 

ренин-ангиотензиновой системы I A

Скрининг микроальбуминурии и адекватное 

лечение АГ с использованием ингибиторов 

АПФ и блокаторов рецепторов 

к ангиотензину снижает риск микро- 

и макрососудистых осложнений 

у больных СД1 и СД2 I A

АГ – артериальная гипертония
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Общая информация
У больных СД артериальная гипертония (АГ) встре-

чается в 3 раза чаще, чем у пациентов без СД [356,357].
Она также часто встречается у больных СД1. В послед-
нем случае развитию АГ обычно предшествует не-
фропатия, а повышение АД ускоряет прогрессирова-
ние микро- и макроангиопатии. Факторами риска
развития АГ у больных СД являются ожирение, пожи-
лой возраст и поражение почек [358].

СД и АГ являются аддитивными факторами риска ар-
теросклероза и ССЗ. У больных СД их риск при нали-
чии АГ увеличивается в большей степени, чем у паци-
ентов с нормогликемией, что было показано, например,
в исследованиях MRFIT [359,360] и PROCAM [361]. По-
вышение сердечно-сосудистого риска может быть свя-
зано с увеличением чувствительности сосудов к повы-
шению АД. Миокард у больных СД может оказаться бо-
лее чувствительным к другим сердечно-сосудистым фак-
торам риска, что способствует развитию его гипертро-
фии, ишемии и сердечной недостаточности [362].
Кроме того, АГ вызывает прогрессирование диабети-
ческой нефропатии, что приводит к формированию по-
рочного круга [363]. Следует отметить, что причиной
почечной недостаточности и АГ при СД может быть сте-
ноз почечной артерии. При наличии рефрактерной АГ
и/или почечной недостаточности необходимо исклю-
чать наличие этого состояния.

Цели лечения
В исследованиях UKPDS и HOT показано, что интен-

сивная антигипертензивная терапия снижает частоту сер-
дечно-сосудистых осложнений у больных СД [364,365].
Более жесткий контроль АД сопровождался снижени-
ем риска инсульта и поражения почек по сравнению с
таковым у больных с более высокими целевыми значе-
ниями АД. У больных СД рекомендуется добиваться бо-
лее низких значений АД (<130/80 мм рт. ст.), чем у па-
циентов без СД (140/90 мм рт. ст.). У больных с диабе-
тической нефропатией целевое АД может быть еще ниже,

если пациент хорошо переносит лечение. Активное сни-
жение АД может первоначально осложниться повыше-
нием уровня креатинина в сыворотке, однако в отдален-
ные сроки приводит к улучшению функции почек.

Как следует снижать артериальное давление?
Модификация образа жизни является основой ле-

чения всех больных АГ. Однако немедикаментозные ме-
роприятия обычно недостаточны. Большинству паци-
ентов требуется медикаментозная терапия, в том чис-
ле комбинированная. По данным регистров и клини-
ческих исследований, даже в этом случае у многих боль-
ных СД не удается добиться снижения АД до целево-
го значения (130/80 мм рт. ст.) [366,367]. Число
крупных проспективных рандомизированных исследо-
ваний, в которых специально изучалась эффективность
антигипертензивной терапии у больных СД, невелико.
Однако в нескольких плацебоконтролируемых иссле-
дованиях принимало участие большое число больных
СД (табл. 10). Во всех исследованиях было продемон-
стрировано значительное снижение риска сердечно-со-
судистых исходов при лечении антигипертензивными
препаратами по сравнению с плацебо. Этот результат
был получен при изучении антигипертензивных средств
всех классов.

В клинических исследованиях убедительно доказа-
на эффективность диуретиков, бета-блокаторов, анта-
гонистов кальция и ингибиторов АПФ [368-373]. В по-
следние годы различные антигипертензивные средства
сравнивали друг с другом (табл. 11). Создается впечат-
ление, что блокада ренин-ангиотензин-альдостероно-
вой системы имеет определенные преимущества, осо-
бенно у больных СД, относящихся к группе высокого ри-
ска [374-376]. В последних клинических исследовани-
ях продемонстрирована эффективность ингибиторов
АПФ (в сравнении с антагонистами кальциями) в про-
филактике развития или прогрессирования микро-
альбуминурии у больных АГ и СД [377]. В исследова-
нии LIFE у пациентов с АГ и гипертрофией левого же-

Исследование Группы сравнения Первичные конечные точки Снижение риска (%)

Абсолютный – СД Относительный – СД

Да Нет Да нет

HDFP [383] Диуретики или стандартная терапия Общая смертность 27 21 4,2 3,0

SHEP [368] Диуретик или плацебо Инсульт 54 23 8,8 3,1

Syst-Eur [370] Антагонист кальция или плацебо Инсульт 69 36 18,3 4,5

HOT [365] <80 или <90 мм рт. ст. ДАД ИМ/инсульт/сердечно-сосудистая 

смертность 51 11 12,5 1,0

HOPE [372,373] Ингибитор АПФ или плацебо ИМ/инсульт/сердечно-сосудистая 

смертность 25 21 4,5 2,2 

Таблица 10. Эффекты антигипертензивных препаратов в сравнении с плацебо и менее интенсивным лечением в

рандомизированных клинических исследованиях
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лудочка антигипертензивная терапия, которую начина-
ли с блокатора рецепторов ангиотензина II лозартана,
более эффективно снижала риск сердечно-сосуди-
стых исходов, чем терапия селективным бета-блокато-
ром атенололом. Благоприятный эффект лозартана
оказался еще более выраженным у пациентов с СД [378].
Следует отметить, что подавляющее большинство
больных в этом исследовании получало гидрохлортиа-
зид в дополнение к блокатору ангиотензиновых рецеп-
торов или бета-блокатору.

Как видно из табл. 10, абсолютное снижение риска
при лечении АГ у больных СД более значительно, чем
у пациентов без СД; при этом выбор препарата или ком-
бинации антигипертензивных средств имеет меньшее
значение. Однако ингибитор ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы должен быть компонентом
комбинированной фармакотерапии. При использова-
нии ингибиторов АПФ или блокаторов ангиотензино-
вых рецепторов рекомендуется контролировать функцию
почек, особенно с учетом риска ее ухудшения при на-
личии стеноза почечной артерии [182].

В последние десятилетия установлено, что лечение
тиазидами и бета-блокаторами ассоциируется с увели-
чением риска СД2 по сравнению с таковым при приме-

нении антагонистов кальция и ингибиторов ренин-ан-
гиотензин-альдостероновой системы [379,380]. Одна-
ко не доказано, что бета-блокаторы и/или тиазиды мо-
гут вызывать клинически значимые метаболические эф-
фекты у больных с установленным диагнозом СД2. В ис-
следовании ALLHAT результаты применения диурети-
ка, ингибитора АПФ или антагониста кальция были сход-
ными [381]. Однако подгруппа пациентов с гипергли-
кемией натощак была меньше подгрупп пациентов с СД
и нормогликемией. Применения препаратов, оказываю-
щих негативное влияние на метаболизм, в частности,
комбинации тиазида и бета-блокатора, вероятно, сле-
дует избегать на первой ступени лечения АГ у больных
метаболическим синдромом, однако у больных СД сни-
жение АД до целевых значений имеет более важное зна-
чение, чем небольшие изменения метаболических по-
казателей [382]. В исследовании ASCOT комбинирован-
ная терапия атенололом/тиазидом снижала АД в мень-
шей степени, чем комбинация амлодипина/ периндо-
прила [155]. Предполагается, что это может быть при-
чиной меньшей профилактической эффективности
первой комбинации.

(окончание в следующем номере)

Исследования Группы сравнения n КБС* Эффект Сердечно-

Инсульт Смертность сосудистая 

смертность

UKPDS [364] Ингибитор АПФ или ББ 1148 нд нд нд нд

FACET [375] Ингибитор АПФ или АК 380 нд нд нд нд

ABCD [374] Ингибитор АПФ или АК 470 0,18 (0,07-0,48) нд нд нд

CAPPP [3786] Ингибитор АПФ или ББ/Т 572 0,34 (0,17-0,67) нд 0,54 (0,31-0,96) 0,48 (0,,21-1,10)

STOP-2 [384] Ингибитор АПф или ББ/Т 488 0,51 (0,28-0,92) нд нд нд

STOP-2 [384] АК или ББ/Т 484 нд нд нд нд

NORDIL [385] АК или ББ/Т 727 нд нд нд нд

INSIGHT [386] АК или ББ/Т 1302 нд нд нд нд

ALLHAT [380] Ингибитор АПФ или Т 6929 нд нд нд нд

ALLHAT [380] АК или Т 7162 нд нд нд нет данных

LIFE [378] БРА/Т или ББ/Т 1195 нд 0,79 (0,55-1,14) 0,61 (0,45-0,84) 0,63 (0,42-0,95)

ASCOT [387] АК/ингибитор АПФ или ББ/Т 5145 нет данных – – Разные исходы 

0,86 (0,76-0,98)

АК – антагонисты кальция, АПФ – ангиотензинпревращающий фермент, ББ – бета-блокаторы, БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина, 

Т – тиазиды. нд – недостоверно. * в основном, инфаркт миокарда

Таблица 11. Результаты рандомизированных клинических исследований, в которых сравнивали различные

антигипертензивные средства у больных СД2
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КОММЕНТАРИИ К РЕКОМЕНДАЦИЯМ 
ПО ЛЕЧЕНИЮ САХАРНОГО ДИАБЕТА, ПРЕДДИАБЕТА 
И СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ
Ан. А. Александров

Кардиологическое отделение, Эндокринологический научный центр Росмедтехнологий, Москва 

Цель публикации руководств и согласованных экс-
пертных заключений помочь врачам в выборе наилуч-
шей стратегии лечения и ведения пациентов с опреде-
ленными заболеваниями, исходя из данных, обладаю-
щих наибольшей доказательной базой.

Потребность в рекомендациях, посвященных про-
филактике и лечению сердечно-сосудистых осложне-
ний сахарного диабета (СД), остро ощущается как
кардиологами, так и эндокринологами. СД и сердечно-
сосудистые заболевания (ССЗ) являются двумя сторо-
нами одной медали. В настоящее время в мире име-
ется около 195 млн больных СД, более 90% которых
составляют пациенты с СД 2-го типа (СД2). К 2030 г. ко-
личество больных СД увеличится до 330 млн или
даже до 500 млн. В то же время более 50% больных
СД2 даже не подозревают о наличии этого заболева-
ния, так как в течение многих лет оно может протекать
без видимой клинической симптоматики.

Наиболее частой причиной смерти у взрослых
больных, страдающих СД, является коронарная болезнь
сердца. Риск развития ССЗ у мужчин с СД в 2-3 раза,
а у женщин – в 3-5 раз выше, чем у лиц без наруше-
ний углеводного обмена.

Авторы Европейских рекомендаций поставили пе-
ред собой трудную задачу. В одном документе они по-
пытались суммировать современные данные о профи-
лактике и лечении СД и такого же уровня сведения о ле-
чении хронической ишемической болезни сердца
(ИБС), острого коронарного синдрома, недостаточно-
сти кровообращения, нарушений ритма сердца и ин-
сульта у больных СД. Кроме того, в этот документ
включили обсуждение проблем преддиабета, что, ко-
нечно, оправданно из-за тесной связи этого состояния
с ранним развитием макрососудистых осложнений.
Очень подробно обсуждаются патогенетические меха-
низмы поражения сердечно-сосудистой системы при СД.

Отдельную часть рекомендаций составляет глава, по-
священная тактике коррекции нарушенного углеводно-
го обмена у больных, подвергающихся тяжелым опе-
рациям и находящихся в критическом состоянии. По-
видимому, это связано с тем, что больные СД составляют
наиболее тяжелую группу больных с недостаточностью
кровообращения и инфарктом миокарда и что у них
возникает наибольшее количество осложнений при опе-

рационных вмешательствах на сердце. Завершаются ре-
комендации лаконичной оценкой экономической эф-
фективности предложенных методов профилактики и
лечения сосудистых осложнений СД, которые в настоя-
щее время поглощают значительную часть ресурсов Ев-
ропейского здравоохранения. 

Рекомендации весьма значительны по объему. Зна-
комство с ними требует и терпения, и, конечно, жела-
ния глубже разобраться в этой проблеме. Кардиолог най-
дет для себя много нового и непривычного в главах, по-
священных СД, эндокринолог – еще раз убедится в стре-
мительном развитии сегодняшней кардиологии. Реко-
мендации насыщены информацией по широкому
спектру взаимосвязанных проблем. При этом каждая
отдельная проблема обсуждается с максимальным
профессионализмом и ответственностью. Это заслуга
авторского коллектива. В первую очередь, хочется вы-
делить Ларса Ридена - инициатора всемирно известных
DIGAMI I-II и European Heart Diabetic Survey, отдавше-
го десятки лет изучению проблемы сердечно-сосуди-
стых осложнений СД.

В комментариях практически невозможно упомянуть
обо всех аспектах рекомендаций. Комментарии всег-
да субъективны и выбор обсуждаемых тем вытекает из
клинического опыта и личных взглядов автора. Наибо-
лее важными представляются разделы рекоменда-
ций, связанные с СД и ИБС. 

С самого начала необходимо обратить внимание на
предлагаемый алгоритм обследования больного СД и
ИБС. Основная идея алгоритма – у больного с постав-
ленным диагнозом СД необходимо провести обследо-
вание на наличие ИБС, а при ее наличии - уточнить сте-
пень поражения сердца и проконсультировать больно-
го у кардиолога. С другой стороны, у больного ИБС не-
обходимо оценить состояние углеводного обмена и при
наличии СД исследовать состояние почек, уровень
гликированного гемоглобина в крови и проконсульти-
ровать у эндокринолога. 

Подробно описываются современные классифика-
ции нарушений углеводного обмена: повышение уров-
ня глюкозы крови на тощак, нарушение толерантности
к глюкозе (НТГ) и СД. 

Особая диагностическая значимость в настоящее вре-
мя придается повышению уровня глюкозы через 2 ч по-
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сле приема пищи или углеводной нагрузки. Такие из-
менения могут быть как при НТГ (глюкоза > 7,8 и < 11,1
ммоль/л), так и при СД (глюкоза > 11,1 ммоль/л). Этот
показатель обычно исследуется в ходе перорального
глюкозо-толерантного теста (ОГТТ) (прием 75 г глюко-
зы). Если ориентироваться только на уровень глюкозы
натощак, то у 31% больных диагноз СД может быть про-
пущен. Рекомендации прямо подчеркивают, что ранние
стадии гипергликемии и бессимптомно протекающий
СД лучше всего диагностировать с помощью ОГТТ,
дающего представление как об уровенне глюкозы на-
тощак, так и о её уровне через 2 ч после нагрузки.

ОГТТ наиболее целесообразен у лиц с высоким
риском СД, отобранных на основании подсчета коли-
чества баллов, присвоенных различным клинико-ана-
мнестическим показателям больного. К таким показа-
телям относят возраст, индекс массы тела, окружность
талии, сведения о физической активности, потребляе-
мых продуктах, наличии артериальной гипертонии, ги-
пергликемии в анамнезе, семейного анамнеза СД.
Суммирование всех очков позволяет опредеить степень
риска СД. Очень практично и ясно.

Обнаружив НТГ или СД, врач, таким образом, выя-
вляет лиц, у которых риск смерти от ИБС повышен, соо-
тветственно, на 40% и 80%. Этот риск особенно высок
у женщин.

В рекомендациях очень много внимания уделяется
преддиабету, состоянию, характеризующемуся НТГ, и ме-
таболическому синдрому. Подробно обсуждая понятие
метаболического синдрома, авторы, тем не менее, не
уверены, что он обладает большей предсказательной
ценностью в отношении смертности от ССЗ, чем ком-
плексная оценка входящих в него индивидуальных фак-
торов риска.

Особое значение в отношении риска развития СД и
ИБС имеет уровень глюкозы через 2 ч после нагрузки.
У людей с НТГ задержать ее переход в СД можно с по-
мощью приема метформина, акарбозы и розиглитазо-
на. Необыкновенно важно то, что у больных с подтверж-
денным наличием ССЗ обязательно рекомендуется
проводить ОГТТ для характеристики их углеводного об-
мена. 

Повышение уровня глюкозы в плазме сопровожда-
ется перманентным нарастанием ССЗ. Авторы рекомен-
даций еще раз подтверждают необходимость добивать-
ся практически нормального уровня гликемии для
предотвращения микро- и макрососудистых осложне-
ний. У больных СД 1-го типа (СД1) это достигается на-
значением инсулина, а у больных СД2 - ступенчатой ком-
бинированной терапией с ранним применением инсу-
лина. 

Метформин в качестве препарата первого выбора
рекомендуется применять у больных с повышенной мас-
сой тела. Эта рекомендация традиционна и обращает

на себя внимание именно потому, что в ней отсутству-
ет призыв к расширению контингента соответствующих
больных. 

Гликированный гемоглобин (HbA1c) является инте-
гральным суммарным показателем колебания уровня
глюкозы в крови в течение предшествующих 6-8 нед и
используется для оценки уровня компенсации СД. Сни-
жение HbA1c на 1% ведет к снижению ССЗ на 21%. 

Повышенный уровень холестерина липопротеидов
низкой плотности (ЛПНП) и низкий уровень холесте-
рина липопротеидов высокой плотности (ЛПВП) являют-
ся важнейшими факторами риска ИБС у больных СД.
Статины по-прежнему рассматриваются как препара-
ты первой линии для снижения холестерина ЛПНП у этих
больных. При наличии ИБС у больных СД терапия ста-
тинами должна начинаться не зависимо от исходного
уровня холестерина ЛПНП для достижения целевого
уровня этого показателя < 1,8-2,0 ммоль/л (< 70-77
мг%). Терапия статинами показана всем взрослым
больным СД2 и при отсутствии у них ССЗ, если холесте-
рин ЛПНП >3,5 ммоль/л (> 135 мг%). Цель назначе-
ния статинов в этих случаях – снижение концентрации
холестерина ЛПНП на 30-40% независимо от его ис-
ходного уровня. Представляется, что эта рекомендация,
первично предложенная Американской Диабетической
Ассоциацией в 2006 г, заслуживает дальнейшего об-
суждения. 

Отдельно сформулированы принципы примене-
ния статинов при СД1. Учитывая высокий риск ССЗ при
длительном течении СД1, целесообразно всем боль-
ным старше 40 лет назначать статины. У больных СД1
и СД2 в возрасте от 18 до 39 лет назначение статинов
показано при наличии таких факторов риска ИБС, как
нефропатия, плохая компенсация гликемии, ретинопа-
тия, артериальная гипертония, гиперхолестеринемия,
наличие метаболического синдрома или семейного ана-
мнеза ранних ССЗ.

У больных СД с уровнем триглицеридов в плазме 
> 2 ммоль/л (177 мг%), сохраняющимся после дости-
жения целевых уровней холестерина ЛПНП дозы ста-
тинов могут быть повышены с целью достижения нор-
мального уровня холестерина «не-ЛПВП». Этот показа-
тель рассчитывается по разнице концентраций  обще-
го холестерина и холестерина ЛПВП. Целевой уровень
холестерина «не-ЛПВП» на 0,81 ммоль/л (31 мг%)
выше, чем целевой уровень холестерина ЛПНП. При от-
сутствии адекватного эффекта от назначения статинов
может назначаться комбинированная терапия с присое-
динением эзетимиба, никотиновой кислоты или фиб-
ратов. Таким образом, появились официальные реко-
мендации применения при СД эзетимиба, нового
класса, уменьшающего всасывание холестерина из
желудочно-кишечного тракта и вместе со статинами сти-
мулирующего рецепторы ЛПНП в печени. 
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Артериальная гипертония в три раза чаще встреча-
ется у больных СД2, чем у больных без нарушения уг-
леводного обмена, и очень распространена среди
больных СД1. Ожирение, пожилой возраст и пораже-
ние почек (особенно при СД1) увеличивает частоту ар-
териальной гипертонии среди лиц с СД. Артериальная
гипертония в большей степени увеличивает риск ССЗ
и атеросклероза у больных СД, чем у больных с нормаль-
ным уровнем глюкозы крови. Этот риск может быть эф-
фективно снижен при адекватном медикаментозном ле-
чении.

Рекомендуемый уровень артериального давления
(АД) у больных СД составляет < 130/80 мм рт. ст. Для
достижения целевого уровня АД при СД обычно тре-
буется комбинированное применение нескольких
групп гипотензивных препаратов, в первую очередь,
средств, относящихся к ингибиторам ренин-ангио-
тензиновой системы. Выявление микроальбуминурии
и адекватный контроль АД с использованием ингиби-
торов АПФ и блокаторов рецепторов анигиотензина II
снижают сердечно-сосудистую инвалидизацию боль-
ных СД1 и СД2.

Рекомендуемая антиишемическая терапия тради-
ционно включает в себя применение бета-адренобло-
каторов, нитратов и антагонистов кальция.

Учитывая риск развития при СД опасной для сердеч-
но-сосудистой системы гипогликемии (особенно при
сопутствующей инсулинотерапии и приеме бета-адре-
ноблокаторов) применение препаратов этой группы при
СД имеет свои особенности. Так, препаратами перво-
го выбора из этой группы лекарственных средств
являются селективные бета-1-адреноблокаторы, так как
их воздействие на гликемию значительно менее выра-
жено, чем у неселективных бета-блокаторов. Однако в
настоящее время получены данные о том, что неселек-
тивный бета-адреноблокатор с альфа-1 блокирую-
щей активностью карведилол также может приме-
няться у больных СД, особенно с сопутствующим пора-
жением нижних конечностей. 

Эффективность бета-блокаторов в отношении сни-
жения смертности и частоты новых инфарктов миокар-
да отмечена у больных СД, перенесших инфаркт мио-
карда. Поэтому пероральное применение бета-блока-
торов при отсутствии явных противопоказаний рекомен-
довано всем больным СД с острым коронарным син-
дромом. Кроме того, больные СД с ИБС особенно
склонны к развитию недостаточности кровообращения.
Показано, что метопролол, бисопролол и карведилол
являются препаратами первой линии у больных СД с не-
достаточностью кровообращения.

Нитраты и антагонисты кальция, в таких случаях, в
целом не влияют на показатели смертности и инвали-
дизации больных СД с ИБС. Исключение составляет дил-
тиазем, улучшающий прогноз больных острым ин-

фарктом миокарда без подъема сегмента ST. 
Применение длительно действующих антагонистов

кальциевых каналов и нитратов показано с целью об-
легчения симптомов стенокардии у больных, уже по-
лучающих бета-блокаторы или при наличии противо-
показаний к ним.

Недавно опубликованы данные об эффективном ис-
пользовании ингибитора АПФ периндоприла у боль-
ных стабильной стенокардией. Прием препарата досто-
верно улучшает показатели смертности и инвалидиза-
ции больных. По абсолютным показателям, улучшение
у больных СД было более выражено, чем у лиц с нор-
мальной толерантностью к глюкозе. По-видимому, это
связано с большей частотой осложнений ИБС у боль-
ных СД.  

Ингибиторы АПФ особенно показаны больным СД
и ИБС с признаками снижения функции левого желу-
дочка сердца. Необходимо помнить, однако, что назна-
чение ингибиторов АПФ больным СД, получающим са-
хароснижающую терапию, может увеличить риск гипо-
гликемических состояний. Поэтому рекомендуется
особенно тщательно мониторировать уровень глюко-
зы плазмы в начальный период назначения этой груп-
пы лекарственных средств у больных СД. Подобные офи-
циальные рекомендации относительно применения ин-
гибиторов АПФ у больных СД появились, по-видимо-
му, впервые.

В качестве антитромбоцитарной терапии у больных
СД с ИБС или с наличием её факторов риска (в возра-
сте старше 20 лет) необходимо широко использовать
аспирин в ежедневной дозе 75-150 мг. В острых ситуа-
циях с целью получения быстрого эффекта возможно
увеличение дозы аспирина до 150-300 мг. 

При нестабильной стенокардии, инфаркте мио-
карда без подъема сегмента ST добавление к аспири-
ну препаратов тиенопиридинов (тиклопидин и клопи-
догрель) уменьшает частоту летальных исходов, инфарк-
та миокарда и нарушений мозгового кровообращения.
Комбинацию 75 мг клопидогреля и 75-100 мг аспири-
на рекомендуется использовать в течение 9-12 мес по-
сле острого коронарного синдрома. При непереноси-
мости аспирина его можно заменить клопидогрелем в
дозе 75 мг/сут

В острый период инфаркта миокарда больным СД
показана тромболитическая терапия, которая у них бо-
лее эффективна, чем у лиц без СД. В настоящее время
считается заблуждением мнение о том, что тромболи-
зис противопоказан больным СД из-за повышенного ри-
ска церебральных и внутриглазных кровотечений.

При решении вопроса о применении реваскуляри-
зационных методов лечения ИБС у больных СД исхо-
дят из ряда положений. Аорто-коронарному шунтиро-
ванию отдается предпочтение перед чрескожной интер-
венционной пластикой (ЧИП) сосудов. ЧИП рекомен-
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дуется больным СД с одновременным использовани-
ем ингибиторов гликопротеиновых рецепторов тром-
боцитов IIb/IIIa. Если у больных СД при ЧИП использу-
ется стент, то предпочтительно обработывать его спе-
циальными лекарственными средствами. Механическая
реперфузия с помощью первичной ЧИП рассматрива-
ется как метод выбора при реваскуляризации у боль-
ных СД в остром периоде инфаркта миокарда с подъ-
емом сегмента ST

У больных СД с инфарктом миокарда первичная ЧИП
обеспечивает лучшую выживаемость, чем тромболи-
тическая терапия. Коронарное шунтирование в этих
условиях проводится только тогда, когда поражение ко-
ронарной системы невозможно устранить с помощью
ЧИП и при большой зоне пораженного миокарда.

Рекомендации подчеркивают, что положительные ре-
зультаты применения сердечно-сосудистых средств и
методов реваскуляризации у больных СД и ИБС возмож-
ны только при тщательном и постоянном контроле
уровня глюкозы в крови. Для этого больных СД необ-
ходимо целенаправленно обучать методам самоконтро-
ля и соблюдения адекватного стиля жизни. Близкий к

норме уровень HbA1c (< 6,5%) снижает количество ма-
крососудистых осложнений. Интенсивная инсулиноте-
рапия у больных СД1 снижает инвалидизацию и смерт-
ность. Это справедливо и в отношении влияния ранней
адекватной комбинированной сахароснижающей те-
рапии у больных СД2. 

Достижение тщательного контроля гликемии в
остром периоде инфаркта миокарда – важный фактор
снижения сердечно-сосудистых осложнений у больных
СД. Это может быть достигнуто с помощью различных
типов сахароснижающей терапии. Таким образом,
практически закончился почти 15-летний период, ког-
да многие врачи считали необходимым в остром перио-
де инфаркта миокарда обязательно переводить боль-
ных СД на инъекции инсулина независимо от характе-
ра предшествующей терапии. 

Лаконичный, сдержанный язык рекомендаций, тем
не менее, позволяет читателю ощутить интенсивность
и мощь перемен, происходящих в области кардиаль-
ных проблем СД. Задача врача – осуществить подоб-
ные перемены в сфере практического здравоохранения.
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Предпосылки к проведению 
исследования

Предполагается, что к 2030 г. число больных сахар-
ным диабетом (СД) достигнет 350 млн, поэтому профи-
лактика осложнений сосудистых заболеваний, обуслов-
ленных СД 2-го типа – одна из главных задач здравоох-
ранения. Большинство больных СД 2-го типа либо уми-
рают от осложнений сосудистых заболеваний, либо
становятся инвалидами вследствие таких осложнений.
По-видимому, применение препаратов, относящихся к
любому из основных классов антигипертензивных
средств, при лечении артериальной гипертонии (АГ) у
больных СД приводит к снижению риска развития ин-
сульта и ишемической болезни сердца (ИБС). Кроме того,
получены данные о том, что применение более интен-
сивных режимов антигипертензивной терапии для до-
стижения более низких желаемых уровней артериаль-
ного давления (АД) приводит к более эффективной про-
филактике макрососудистых осложнений. Установлено
также, что применение ингибиторов ангиотензинпревра-
щающего фермента (АПФ) и блокаторов рецепторов ан-
гиотензина II приводит к снижению риска развития и про-
грессирования диабетической нефропатии. Имеются и
некоторые данные, свидетельствующие о том, что при-
менение более интенсивных режимов антигипертензив-
ной терапии приводит к предупреждению осложнений
СД со стороны глаз. Таким образом, можно предполо-
жить, что усиление антигипертензивной терапии и до-
стижение более низких уровней АД приведут к эффек-
тивному снижению риска развития макро- и микросо-
судистых осложнений СД.

Однако существующие подходы основываются на
произвольном выборе как уровня АД, с которого долж-
на начинаться лекарственная терапия, так и целевого
уровня АД, к которому следует стремиться при подбо-
ре доз препаратов. При такой тактике не учитываются
больные СД, у которых формально отсутствует АГ, но уро-
вень АД остается фактором риска сердечно-сосудистых
осложнений. Более того, такая тактика обычно требу-
ет существенных затрат, возникает необходимость в по-

вторных посещениях врача и тщательном наблюдении
как за уровнем АД, так и развитием побочных эффек-
тов. Необходимы также соблюдение сложного режи-
ма лекарственной терапии и тщательное наблюдение
как за уровнем АД, так и развитием побочных эффек-
тов. Возможно, поэтому лишь у немногих больных, при-
меняющих антигипертензивные препараты, достигает-
ся целевой уровень АД. 

Альтернативным подходом к антигипертензивной
терапии у больных СД может быть применение комби-
нированных антигипертензивных препаратов в фикси-
рованных дозах, которые назначаются независимо от
исходного уровня АД или применения других антиги-
пертензивных препаратов. Такой подход можно считать
комплексным и менее затратным по сравнению с так-
тикой, основанной на достижении целевых уровней АД.
Хотя он не обязательно сопровождается максимально
выраженным гипотензивным эффектом, использова-
ние такого подхода может обеспечить более низкий уро-
вень АД у больных СД при минимальной потребности
в подборе доз препаратов и, возможно, меньшей ча-
стоте развития побочных эффектов.

Цель исследования
Оценить влияние тактики антигипертензивной тера-

пии, основанной на использовании комбинированно-
го препарата, который содержит фиксированные дозы
ингибитора АПФ периндоприла и диуретика индапа-
мида, на частоту развития сосудистых осложнений у
больных СД 2-го типа при достаточно широком диапа-
зоне уровня АД.

Структура исследования
Проведено международное многоцентровое рандо-

мизированное двойное слепое плацебо-контролируе-
мое испытание, проведенное по факторному протоко-
лу 2�2. Для части исследования, в которой проводилась
оценка эффективности антигипертензивной терапии,
средняя продолжительность наблюдения составила
4,3 года. Часть исследования по оценке эффективно-

РЕЗУЛЬТАТЫ И КОММЕНТАРИИ К ИССЛЕДОВАНИЮ 
ADVANCE
Влияние сочетанного применения фиксированной комбинации периндоприла и ин-
дапамида на частоту клинических исходов, связанных с макро- и микрососудистыми
осложнениями сахарного диабета 2-го типа (исследование ADVANCE: Action in Diabe-
tes and Vascular disease: preterAx and diamicroN-MR Controled Evaluation)

Источник: ADVANCE Collaborative Group. Effects of a fixed combination of perindopril and indapamide 
on macrovascular and microvascular outcomes in patients with type 2 diabetes mellitus (the ADVANCE trial): 
a randomised controlled trial. Lancet 2007;370:829—840
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сти интенсивного режима гипогликемической терапии
пока продолжается. В нем с применением открытого про-
токола, но с использованием слепого метода при оцен-
ке клинических исходов сравнивается эффективность
гликлазида MR (c регулируемым высвобождением
лекарственного вещества) и стандартного лечения СД
по достижению уровня гликозилированного гемогло-
бина (HbA1c) 6,5% и ниже. 

Пациенты 
В исследование были включены 11 140 больных СД

2-го типа в возрасте 55 лет и старше, у которых СД был
диагностирован в возрасте 30 лет и старше. Кроме того,
для включения в исследование требовалось наличие
хотя бы одного из следующих факторов: указание в ана-
мнезе на перенесенные инсульт, инфаркт миокарда
(ИМ), госпитализацию по поводу преходящего нару-
шения мозгового кровообращения, нестабильной сте-
нокардии, выполнение реваскуляризации в системе ко-
ронарных или периферических артерий, а также ампу-
тацию конечности (из-за сосудистого заболевания)
или наличие хотя бы одного из других факторов риска
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), к которым от-
носили наличие в анамнезе тяжелого микрососудисто-
го заболевания (микроальбуминурии [МАУ], диагно-
стируемой при соотношении альбумина и креатинина
в моче более 300 мкг/мг; пролиферативной диабети-
ческой ретинопатии; выполнение фотокоагуляции сет-
чатки; отека желтого пятна или слепоту одного глаза,
предположительно обусловленную СД; курения; кон-
центрацию общего холестерина (ХС) в крови более 6,0
ммоль/л; концентрацию ХС липопротеидов высокой
плотности менее 1,0 ммоль/л; МАУ (соотношение
альбумина и креатинина в моче от 30 до 300 мкг/мг);
установление диагноза СД 2-го типа за 10 лет до
включения в исследование и ранее; возраст 65 лет и
старше в момент включения в исследование. В иссле-
дование могли включаться больные при наличии по-
казаний к применению ингибиторов АПФ, кроме слу-
чаев, когда имелись показания к приему определенно-
го ингибитора АПФ, но не периндоприла, в максималь-
ной дозе 4 мг/сут. Определенный уровень АД не был
критерием включения в исследование.

Критериями исключения служили определенные по-
казания или противопоказания к приему исследуемых
препаратов или достижению желаемого уровня HbA1c

(6,5% и менее); наличие определенных показаний к
длительному применению инсулина в момент включе-
ния в исследование; продолжающееся участие в дру-
гих клинических испытаниях.

Вмешательство
Во время 6-недельного вводного периода все участ-

ники получали лечение комбинированным препаратом,

содержащим фиксированные дозы периндоприла (2
мг) и индапамида (0,625 мг). Другая возможная тера-
пия оставлялась на усмотрение лечащего врача. Одна-
ко в случае, когда в качестве ингибитора АПФ больные
принимали не периндоприл, препарат этого класса пред-
лагалось отменить и перевести больного на прием пе-
риндоприла по 2 или 4 мг/сут без использования
слепого метода. После завершения вводного периода
в случае соблюдения режима терапии и хорошей ее пе-
реносимости больные рандомизированно с использо-
ванием двойного слепого метода распределялись в груп-
пы приема комбинированного препарата, содержаще-
го фиксированные дозы периндоприла (2 мг) и инда-
памида (0,625 мг), или соответствующего плацебо, ко-
торый применялся 1 раз в сутки. Через 3 мес дозу ком-
понентов исследуемого препарата увеличивали в 2 раза:
периндоприла до 4 мг и индапамида до 1,25 мг; уве-
личивали и дозу соответствующего плацебо. 

В соответствии с факторным протоколом 2×2 также
без использования слепого метода больные были ран-
домизированно распределены в группу интенсивного
режима применения гипогликемической терапии, ос-
нованной на приеме гликлазида MR, при которой же-
лаемым считался уровень HbA1c 6,5% и менее, а так-
же в группу стандартного лечения. Наблюдение боль-
ных в этой части исследования предполагается завер-
шить в декабре 2007 г. 

Рандомизированное распределение больных по
группам лечения выполнялось с использованием цен-
трализованной компьютеризированной рандомиза-
ционной системы с доступом в нее через Интернет, с по-
мощью телефона или факсимильной связи. При этом
выполнялась стратификация в зависимости от иссле-
довательского центра, наличия в анамнезе макро-
или микрососудистого заболевания, а также базовой
терапии периндоприлом без использования слепого ме-
тода. Применение сопутствующей терапии (включая ан-
тигипертензивную) в ходе исследования оставалось на
усмотрение лечащего врача. Однако при этом были 2
исключения: не допускалось применение тиазидных
диуретиков, а единственным ингибитором АПФ, кото-
рый разрешалось применять без использования слепо-
го метода, был периндоприл по 4 мг/сут, что обеспе-
чивало отсутствие превышения максимальной рекомен-
дуемой дозы периндоприла 8 мг в группе активной те-
рапии. Однако если в ходе исследования появлялось
мнение о том, что у больного имеются определенные
показания к применению другого ингибитора АПФ или
тиазидного диуретика, исследуемый препарат мог
быть отменен и допускалось применение другой тера-
пии без использования слепого метода. 

Больные должны были посещать исследовательский
центр через 3, 4 и 6 мес после рандомизации, а затем
каждые 6 мес. При посещении оценивали степень соб-
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людения режима терапии и переносимость исследуемых
препаратов, измеряли АД и определяли уровни HbA1c и
липидов в крови, а также регистрировали клинические
исходы. Отмечали среднее из 2-х измерений АД, выпол-
ненных после пребывания больного в спокойном состоя-
нии в положении сидя в течение не менее 5 мин с по-
мощью стандартизованного автоматического сфигмомо-
нометра (Omron HEM 705CP, Токио, Япония). Во время
посещения через 2 и 4 года после рандомизации допол-
нительно оценивали соотношение альбумина и креати-
нина в моче, состояние сетчатки, а также познаватель-
ные функции (с помощью методики MMSE [Mini Men-
tal State Examination]) и качество жизни.

Критерии оценки/клинические исходы
Основной: комбинированный показатель частоты раз-

вития тяжелых макро- и микрососудистых осложнений.
Тяжелые макрососудистые осложнения включали смерть
от осложнений ССЗ, несмертельный ИМ или несмертель-
ный инсульт. Тяжелые микрососудистые осложнения ди-
агностировали при впервые развившейся нефропа-
тии или утяжелении имеющейся (развитие макроаль-
буминурии, увеличение в 2 раза концентрации креати-
нина в крови до 200 мкмоль/л и более, необходимость
в терапии, замещающей функцию почки, а также
смерть, обусловленная заболеванием почек) или рети-
нопатии (развитие пролиферативной ретинопатии,
отека желтого пятна, а также связанная с СД слепота и
фотокоагуляция сетчатки). Дополнительные: общая
смертность; смертность от осложнений ССЗ; частота раз-
вития тяжелых осложнений ИБС (смерть от ИБС, вклю-
чая внезапную смерть, несмертельный ИМ); общее
число осложнений ИБС (тяжелые осложнения ИБС,
бессимптомный ИМ, выполнение реваскуляризации
миокарда или госпитализация по поводу нестабильной
стенокардии); частота развития осложнений сосудисто-
мозговых заболеваний (СМЗ) (смерть от осложнений
СМЗ или несмертельный инсульт), а также общее чис-
ло осложнений СМЗ (тяжелые осложнения СМЗ, пре-
ходящее нарушение мозгового кровообращения или су-
барахноидальное кровоизлияние). Другие дополнитель-
ные показатели включали частоту развития сердечной
недостаточности (СН) (смертность от СН, частота госпи-
тализаций по поводу утяжеления СН или увеличение
функционального класса по классификации NYHA), за-
болеваний периферических сосудов, новых случаев не-
фропатии или утяжеления нефропатии, новых случаев
ретинопатии или утяжеления ретинопатии, МАУ, нару-
шений зрения, новых случаев нейропатии или утяжеле-
ния нейропатии, а также оценивали познавательные фун-
кции, частоту развития деменции и госпитализаций. 

Результаты
Были обследованы 12 877 больных, из которых 1 737

(13,5%) были исключены после 6-недельного вводно-
го периода. Таким образом, в исследование были вклю-
чены 11 140 больных (5 569 — в группу активной тера-
пии и 5 571 — в группу плацебо). Группы больных суще-
ственно не различались по исходным характеристи-
кам. Примерно у 30% больных в анамнезе было указа-
ние на перенесенное тяжелое макрососудистое заболе-
вание, а у 10% — на тяжелое микрососудистое заболе-
вание. Исходно средний уровень АД у включенных в ис-
следование больных достигал 145/81 мм рт.ст.; при этом
у 41% больных уровень систолического АД был менее
140 мм рт.ст., диастолического АД — менее 90 мм рт.ст.
При рандомизации в целом 47% больных применяли пе-
риндоприл (по 2-4 мг/сут) без использования слепого
метода. Кроме того, 47% больных принимали антиагре-
ганты, 35% — гипохолестеринемические препараты и
91% — пероральные гипогликемические препараты. 

Средняя продолжительность наблюдения дости-
гала 4,3 года (в группе активного лечения и плацебо об-
щая продолжительность наблюдения за больными
была 24 005 и 23 845 человеко-лет, соответственно),
а продолжительность наблюдения — от 1 мес до 5,6 года.
В ходе выполнения исследования общая продолжитель-
ность приема исследуемого препарата, назначенного
в соответствии с результатами рандомизации, в груп-
пе активного лечения достигала 20 001 человеко-лет
(83%), а в группе плацебо — 20 849 (87%). В конце на-
блюдения в группе активной терапии и группе плаце-
бо соблюдали режим применения исследуемого пре-
парата 4 081 (73%) и 4 143 (74%) больных, соответ-
ственно. Основными причинами полного прекращения
приема исследуемого препарата в группе активного ле-
чения и группе плацебо был отказ больного или его не-
способность посещать исследовательский центр (у
521, или 9,4%, и 635, или 11,4%, больных, соответ-
ственно), кашель (у 184, или 3,3%, и 72, или 1,3%,
больных, соответственно), артериальная гипотония
или чувство дурноты (у 69, или 1,2%, и 22, или 0,4%,
больных, соответственно), а также развитие тяжелых
неблагоприятных клинических исходов (у 67, или
1,2%, и 66, или 1,2%, больных, соответственно). О раз-
витии тяжелых побочных эффектов, предположитель-
но связанных с применением исследуемых препаратов,
в группе активной терапии и группе плацебо сообщи-
ли 47 (0,8%) и 31 (0,6%) больных, соответственно; в
том числе о развитии ангионевротического отека — 5
больных (3 — в группе активной терапии и 2 — в груп-
пе плацебо). Ни в одном случае развитие ангионевро-
тического отека не приводило к смерти.

В ходе исследования в группе активного лечения по
сравнению с группой плацебо снижение уровня систо-
лического и диастолического АД достигало 5,6±0,2 и
2,2±0,1 мм рт.ст., соответственно.

В конце исследования группы значимо не различа-
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лись по среднему уровню HbA1c (6,9%), а также по кон-
центрации в крови глюкозы (7,2 ммоль/л), общего ХС
(5,0 ммоль/л) и ХС липопротеидов высокой плотно-
сти (1,0 ммоль/л). В группе активного лечения по срав-
нению с группой плацебо на последнем визите мень-
шее число больных принимало другие антигипертен-
зивные препараты, включая периндоприл, применяе-
мый без использования слепого метода (74 и 83% боль-
ных, соответственно), но частота применения гиполи-
пидемических препаратов, антиагрегантов и гипогли-
кемических средств (включая инсулин) была сходной.
Существенное увеличение частоты применения инсу-
лина в ходе исследования в обеих группах свиде-
тельствовало об использовании интенсивного режима
гипогликемической терапии, которое изучалось в дру-
гой части исследования. 

В целом, тяжелые макро- и микрососудистые ослож-
нения развились у 1799 больных: в группе активного ле-
чения у 861 (15,5%), в группе плацебо – 938 (16,8%)
больных, соответственно (снижение относительного
риска [СОР]=9% при 95% доверительном интервале
[ДИ] от 0 до 17%; p=0,041). Показатель ЧБНЛ (число
больных, которых необходимо было лечить для того, что-
бы предотвратить развитие одного неблагоприятного ис-
хода), рассчитанный на основании полученных данных,
составил 66, т.е. для того чтобы предотвратить хотя бы
одно тяжелое макро- или микрососудистое осложнение,
66 больных (при 95% ДИ от 34 до 1 068) должны при-
нимать комбинированный препарат, содержащий по-
стоянные дозы периндоприла и индапамида, в течение
5 лет. Результаты раздельного анализа частоты развития
макро- и микрососудистых осложнений свидетель-
ствовали о сходном влиянии активной терапии и пла-
цебо на риск развития осложнений, однако различия
между группой активной терапии и группой плацебо при
этом не достигали статистической значимости ни по од-
ному из показателей (для макрососудистых осложнений
СОР=8% при 95% ДИ от –4 до 19%; p=0,16, а для ми-
крососудистых осложнений СОР=9% при 95% ДИ от –4
до 20%; p=0,16). 

Только у 15 больных к концу исследования отсутство-
вали данные, необходимые для оценки выживаемости.
В ходе исследования умерли 879 больных: в группе ак-
тивной терапии и группе плацебо — 408 (7,3%) и 471
(8,5%) больных, соответственно (СОР=14% при 95%
ДИ от 2 до 25%; p=0,025). Рассчитанный на основании
полученных данных ЧБНЛ=79 (при 95% ДИ от 43 до
483) означает, что для предотвращения одного смер-
тельного исхода 79 пациентов должны применять ком-
бинированный препарат, содержащий постоянные
дозы периндоприла и индапамида, в течение 5 лет. Та-
кое снижение общей смертности, в основном, было обу-
словлено снижением смертности от осложнений ССЗ. В
группе активной терапии и группе плацебо смертность

от таких осложнений достигала 3,8 и 4,6%, соответствен-
но (СОР=18% при 95% ДИ от 2 до 32%; p=0,027); при
этом не было отмечено статистически значимых разли-
чий в смертности от причин, не связанных с ССЗ (от та-
ких причин умерли 3,5 и 3,8% больных, соответствен-
но; СОР=8% при 95% ДИ от –12 до 24%; p=0,41). 

В группе активной терапии и группе плацебо ослож-
нения ИБС развились у 8,4 и 9,6% больных, соответ-
ственно (СОР=14% при 95% ДИ от 2 до 24%; p=0,020;
ЧБНЛ=75 при 95% ДИ от 41 до 453). Не отмечено зна-
чимых различий между группами в общей частоте
нарушений мозгового кровообращения (НМК)
(СОР=6% при 95% ДИ от –10 до 20%; p=0,42) и СН
(СОР=2% при 95% ДИ от –20 до 19%; p=0,86). 

Применение активной терапии по сравнению с пла-
цебо приводило к статистически значимому снижению
(на 21%) частоты развития почечных осложнений (при
95% ДИ от 15 до 27%; p<0,0001) при снижении часто-
ты развития новых случаев нефропатии или утяжеления
имеющейся, которое достигало пограничной статисти-
ческой значимости (3,3 и 3,9% больных, соответ-
ственно; СОР=18% при 95% ДИ от –1 до 32%;
p=0,055) и статистически значимом снижении часто-
ты развития МАУ (у 19,6 и 23,6% больных, соответствен-
но; СОР=21% при 95% ДИ от 14 до 27%; p<0,0001).
Таким образом, снижение частоты развития почечных
осложнений достигло уровня, равного один из 20
(ЧБНЛ=20 при 95% ДИ от 15 до 30; причем, ЧБНЛ, в
основном, определялся снижением частоты развития
МАУ). Не выявлено значимых различий между группа-
ми по частоте развития новых случаев ретинопатии или
утяжеления имеющейся (СОР=–1% при 95% ДИ от –18
до 15%; p=0,94), включая необходимость в выполне-
нии фотокоагуляции сетчатки (СОР=–14% при 95% ДИ
от –41 до 8%; p=0,23). Не отмечалось также значимо-
го влияния активной терапии по сравнению с приемом
плацебо ни на один из клинических исходов, включен-
ных в дополнительные показатели. Для ухудшения зре-
ния СОР =5% (при 95% ДИ от –1 до 10%; p=0,10), для
развития новых случаев нейропатии или утяжеления
имеющейся СОР=1% (при 95% ДИ от –5 до 7%;
p=0,68), для ухудшения познавательных функций
СОР=2% (при 95% ДИ от –9 до 12%; p=0,72), для раз-
вития деменции СОР=–4% (при 95% ДИ от –64 до 33%;
p=0,85) и для госпитализаций по любым причинам
СОР=–3 (при 95% ДИ от –9 до 3%; p=0,39).

Эффективность применения активной терапии по
сравнению с плацебо для снижения основного комби-
нированного показателя – частоты  развития макро- и
микрососудистых осложнений – сохранялась при ана-
лизе в подгруппах больных с разными исходными ха-
рактеристиками (во всех случаях p>0,1 для теста на ге-
терогенность). Кроме того, не было отмечено взаимо-
действия между эффектом терапии и исходным уров-
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нем систолического АД. Не отмечалось гетерогенности
эффекта лечения между теми же подгруппами и для дру-
гих неблагоприятных клинических исходов, включая
смерть от всех причин, смерть от осложнений ССЗ, раз-
витие всех осложнений ИБС, всех НМК и МАУ.

Выводы
Добавление к стандартной терапии больных СД 2-

го типа комбинированного препарата, содержащего
фиксированную комбинацию периндоприла и индапа-
мида, хорошо переносится и приводит к снижению ри-
ска развития тяжелых осложнений сосудистых заболе-
ваний, включая снижение общей смертности. Несмо-
тря на достаточно широкие ДИ, полученные результа-
ты свидетельствуют о том, что применение такой так-
тики у 79 больных в течение 5 лет позволит предотвра-
тить развитие одного смертельного исхода. 

Комментарии
Публикацию результатов исследования ADVANCE

можно считать важным событием доказательной кар-
диологии. В ходе исследования было установлено, что
применение препарата, содержащего фиксирован-
ные дозы периндоприла и индапамида, у широкого кру-
га больных СД 2-го типа приводит к снижению риска
смерти и риска развития тяжелых макро- или микро-
сосудистых осложнений. При раздельном анализе ча-
стоты развития макро- и микрососудистых осложнений
не было выявлено значимых различий между группа-
ми. В то же время отмечалось значимое снижение ча-
стоты развития осложнений ИБС, в целом, и почечных
заболеваний, но снижение частоты развития, в целом,
НМК и осложнений заболеваний глаз отсутствовало.
Следует отметить, что положительные эффекты приме-
нения комбинированного препарата достигались на
фоне базовой лекарственной терапии, которая к кон-
цу исследования более чем у 2/3 участников включа-
ла антигипертензивные препараты, отличные от иссле-
дуемого, а у 90% больных — один гипогликемический
препарат и более, в том числе у 30% больных — инсу-
лин. Эффект исследуемых препаратов представлялся
независимым от использования в момент включения в
исследование дополнительной терапии, в том числе ин-
гибиторов АПФ, которые принимали почти 50% участ-
ников. Не получено также данных о зависимости эффек-
та применяемой терапии от исходных уровней АД и
HbA1c, а также возраста, пола или наличия в анамне-
зе сосудистого заболевания. 

В течение, в среднем, 4,3 года наблюдения риск раз-
вития тяжелых макро- и микрососудистых осложнений
снижался с 16,8 до 15,5%. Такое снижение свидетель-
ствует о том, что длительное применение комбиниро-
ванного препарата, содержащего постоянные дозы пе-
риндоприла и индапамида, у 66 больных СД 2-го типа

позволит в течение 5 лет предотвратить развитие одно-
го тяжелого осложнения сосудистого заболевания. Сни-
жение на 9% риска тяжелых макро- и микрососудистых
осложнений было во многом обусловлено снижением
на 18% смертности от осложнений сосудистых заболе-
ваний, которое, в свою очередь, в основном определя-
ло снижение общей смертности на 14%. Хотя влияние
гипотензивной терапии на общую смертность редко от-
мечалось в ходе отдельных исследований, включавших
больных с АГ [1] или СД [2], результаты ранее выполнен-
ных мета-анализов таких исследований позволяли
предположить возможность улучшения выживаемости
за счет использования антигипертензивных средств [3,
4]. Результаты исследования ADVANCE свидетельствуют
о том, что применение комбинированного препарата,
содержащего периндоприл и индапамид, в течение 5
лет у 79 больных СД 2-го типа позволяет предотвратить
один смертельный исход.

В большинстве случаев влияние терапии на вторич-
ные клинические исходы было сходным, а влияние ис-
следуемых препаратов на основной комбинированный
показатель было практически таким же, как в подгруп-
пах больных с разными исходными характеристиками.
Кроме того, влияние терапии на частоту развития ос-
ложнений ИБС, смертность от ССЗ и общую смертность
в группе активной терапии по сравнению с группой пла-
цебо во многом совпадает с результатами ранее выпол-
ненных мета-анализов плацебо-контролируемых иссле-
дований эффективности режимов терапии, основан-
ных на применении ингибиторов АПФ как при нали-
чии СД, так и при его отсутствии [3, 5, 6]. 

Результаты исследования свидетельствуют о том, что
активная терапия по сравнению с плацебо приводит к
значимому снижению частоты развития МАУ. Это сог-
ласуется с другими данными о возможности профилак-
тики МАУ при использовании ингибиторов АПФ по срав-
нению с плацебо или антагонистами кальция [7]. Извест-
но, что применение ингибиторов АПФ эффективно за-
медляет прогрессирование МАУ до макроальбумину-
рии [7], и результаты исследования ADVANCE, в целом,
совпадают с такими данными. Подобный эффект тера-
пии представляется очень важным, поскольку при
диабетической нефропатии отмечается высокий риск
прогрессирования заболевания почек до терминаль-
ной стадии почечной недостаточности и преждевремен-
ной смерти, а также в свете появления данных о суще-
ственном увеличении риска осложнений ССЗ по мере
прогрессирования нарушений функции почек [8, 9].

В ходе исследования ADVANCE не получено данных
о снижении частоты развития новых случаев микросо-
судистых заболеваний глаз или утяжеления имею-
щихся подобных заболеваний за счет применения ак-
тивной терапии по сравнению с плацебо, в том числе
частоты выполнения фотокоагуляции сетчатки. Эти
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данные не совпадают с ранее полученными результа-
тами исследования UKPDS (United Kingdom Prospecti-
ve Diabetes Study) [10], которые свидетельствовали о сни-
жении риска развития микрососудистых заболеваний
глаз примерно на 30% (в основном, за счет снижения
частоты выполнения фотокоагуляции сетчатки) у боль-
ных, включенных в группу применения более интенсив-
ной антигипертензивной терапии. Однако результаты
исследования ADVANCE совпадают с данными, полу-
ченными в исследовании HOPE (Heart Outcomes Preven-
tion Evaluation) в подгруппе больных с СД [2], у которых
также не отмечалось статистически значимого сниже-
ния частоты выполнения лазерной фотокоагуляции за
счет применения рамиприла по сравнению с плацебо.
Следует отметить, что применение лазерной фото-
коагуляции можно считать специфичным, но малочув-
ствительным показателем прогрессирования микросо-
судистых заболеваний глаз, поскольку ее использова-
ние во многом завит от сложившейся клинической прак-
тики и доступности этого метода лечения. Частота вы-
полнения лазерной фотокоагуляции 0,6% в год в ис-
следовании ADVANCE при использовании плацебо
была намного ниже, чем в исследованиях UKPDS и
HOPE, в которых частота выполнения фотокоагуляции
достигала 1,7 и 2,2% в год. Дополнительные данные
о возможном влиянии исследуемой терапии на выра-
женность ретинопатии будут получены при анализе фо-
тографий сетчатки, которые выполнялись в подгруппе
больных, включенных в исследование ADVANCE [11].

Следует отметить хорошую переносимость приме-
няемого комбинированного препарата, содержащего
фиксированные дозы периндоприла и индапамида. В
ходе вводного периода, когда все возможные будущие
участники исследования принимали активную терапию,
лишь 3,6% больных прекратили прием исследуемого
препарата из-за развития побочных эффектов. 

Через 4,3 года после рандомизации в группе актив-
ной терапии 73% больных продолжали прием исследуе-
мого препарата, что было лишь на 1% меньше, чем в груп-
пе плацебо. Такие данные свидетельствуют о том, что не-
продолжительное использование активной терапии по-
зволяет выявить лишь небольшую часть больных с воз-
можной ее непереносимостью. Полученные результаты
имеют важное практическое значение для системы
здравоохранения, поскольку для определения приемле-
мости длительного применения такой терапии необхо-
димо только одно посещение больным врача. В после-
дующем больной может посещать лечебное учреждение
каждые 3-6 мес. Такую простую тактику можно считать
удобной и осуществимой в большинстве клинических си-
туаций; она также может играть особенно важную роль
при ограниченных возможностях индивидуального под-
бора лекарственной терапии у больных СД.

Сохранение эффекта применяемой терапии в под-

группах больных с разными исходными характеристи-
ками свидетельствует о том, что абсолютный положи-
тельный эффект такой терапии будет определяться, в
основном, индивидуальным риском развития ослож-
нений сосудистых заболеваний, а не только исходным
уровнем АД. Полученные результаты указывают на то,
что применение комбинированного препарата, со-
держащего постоянные дозы периндоприла и индапа-
мида, должно основываться не на произвольно выбран-
ном уровне АД, но, скорее, на оценке риска сосудистых
заболеваний, который у больных СД 2-го типа повышен
даже в отсутствие АГ. 

Таким образом, важность результатов исследования
ADVANCE как для доказательной кардиологии, так и для
практической медицины определяется следующим:
использование комбинированного препарата, содер-
жащего фиксированные дозы периндоприла и инда-
памида в качестве стандартной терапии у широкого кру-
га больных СД 2-го типа, приводит к снижению риска
смерти и развития тяжелых макро- и микрососудистых
осложнений независимо от исходного уровня АД или
сопутствующей дополнительной терапии. Хорошая
переносимость фиксированной комбинации периндо-
прила и индапамида позволяет использовать такой под-
ход практически повсеместно. Если преимущества
применяемой терапии будут достигнуты хотя бы у
50% больных СД во всем мире, то в течение 5 лет мож-
но будет предотвратить 1 млн смертей.

Подготовил С.Р. Гиляревский
Литература
1. Dahlof B., Sever P.S., Poulter N.R., et al. Prevention of cardiovascular events with an anti-

hypertensive regimen of amlodipine adding perindopril as required versus atenolol adding
bendroflumethiazide as required, in the Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial-Blo-
od Pressure Lowering Arm (ASCOT-BPLA): a multicentre randomised controlled trial. Lan-
cet 2005;366:895-906.

2. Heart Outcomes Prevention Evaluation (HOPE) Study Investigators. Effects of ramipril on car-
diovascular and microvascular outcomes in people with diabetes mellitus: results of the HOPE
study and MICRO-HOPE substudy. Lancet 2000;355:253-258.

3. Blood Pressure Lowering Treatment Trialists’ Collaboration. Effects of different blood-pre-
ssure-lowering regimens on major cardiovascular events: results of prospectively-designed
overviews of randomised trials. Lancet 2003;362:1527-1535.

4. Collins R., Peto R., MacMahon S., et al. Blood pressure, stroke, and coronary heart disea-
se. Part 2, Short-term reductions in blood pressure: overview of randomised drug trials in
their epidemiological context. Lancet 1990;335:827-838.

5. Dagenais G.R., Pogue J., Fox K., et al. Angiotensin-converting-enzyme inhibitors in stable
vascular disease without left ventricular systolic dysfunction of heart failure: a combined ana-
lysis of three trials. Lancet 2006;368:581-588.

6. Danchin N., Cucherat M., Thuillez C., et al. Angiotensin-converting enzyme inhibitors in pa-
tients with coronary artery disease and absence of heart failure or left ventricular systolic dys-
function. Arch Intern Med 2006;166:787-796.

7. Strippoli G.F.M., Craig M.C., Schena F.P., Craig J.C. Role of blood pressure targets and spe-
cific antihypertensive agents used to prevent diabetic nephropathy and delay its progres-
sion. J Am Soc Nephrol 2006;17:S153-155.

8. Anavekar N.S., McMurray J.J., Velazquez E.J., et al. Relation between renal dysfunction and
cardiovascular outcomes after myocardial infarction. N Engl J Med 2004;351:1285-1295.

9. Go A.S., Chertow G.M., Fan D., et al. Chronic kidney disease and the risks of death, cardio-
vascular events, and hospitalization. N Engl J Med 2004; 351: 1296-1305.

10. UK Prospective Diabetes Study Group. Tight blood pressure control and risk of macrovas-
cular and microvascular complications in type 2 diabetes: UKPDS 38. BMJ 1998;317: 703-
713.

11. Stolk R.P., Vingerling J.R., Cruickshank J.K., et al. Rationale and design of the AdRem stu-
dy: Evaluating the effects of blood pressure lowering and intensive glucose control on vas-
cular retinal disorders in patients with type 2 diabetes mellitus. Contemp Clin Trials 2007;
28: 6-17.

rfk_4(11)-1.qxd:RFK_4(11)  11/2/07  10:52 AM  Page 109



110 Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2007;№4

НОВОСТИ КОНГРЕССА ЕВРОПЕЙСКОГО
ОБЩЕСТВА КАРДИОЛОГОВ

Вена, 1-5 сентября 2007

1-5 сентября в Вене проходил очередной ежегод-
ный конгресс Европейского общества кардиологов.
Его посетило более 22 000 врачей из самых разных стран
мира. Остановимся лишь на главных новостях, имею-
щих непосредственное отношение к лечению сердеч-
но-сосудистых заболеваний.

Важным событием стал доклад о результатах третьей
части исследования EUROASPIRE. В это исследование
включались больные ишемической болезнью сердца
(ИБС), которым проводилось аорто-коронарное шун-
тирование или коронарная ангиопластика и которых
впоследствии регулярно опрашивали и обследовали на
протяжении многих лет.  На конгрессе были доложены
результаты наблюдения за 8 647 больными из Чехии,
Финляндии, Франции, Германии, Венгрии, Италии, Ни-
дерландов и Словении, участвовавшими во всех трех
исследованиях на протяжении 12 лет. Результаты послед-
него исследования выявили, что частота курения, в це-
лом, не изменилась: примерно 20% больных продо-
лжали курить на протяжении всех 12 лет. Весьма небла-
гоприятные тенденции были выявлены в частоте встре-
чаемости ожирения (25% по данным первого иссле-
дования и 38% – третьего) и сахарного диабета (17%
и 28% соответственно). Распространенность артериаль-
ной гипертонии мало изменилась (около 60%). Несмо-
тря на возросшее число назначений антигипертен-
зивных препаратов, число больных, достигающих це-
левых цифр артериального давления (АД), даже умень-
шилось (с 41% при первом исследовании до 39% при
третьем исследовании). Единственным явно положи-
тельным моментом стало существенное снижение
уровня липидов крови за период наблюдения, которое
отражает, в первую очередь, значительно возросшее ис-
пользование препаратов из группы статинов. Результа-
ты исследования, по мнению его авторов, отражают сла-
бость профилактических программ в кардиологии.
Больные ИБС охотно идут на прием лекарственных пре-
паратов, назначаемых врачами, и в то же время упор-
но не хотят менять свой образ жизни.

Наиболее крупным  событием в области лекарствен-
ной профилактики сердечно-сосудистых осложнений
стал доклад о результатах первой части исследования
ADVANCE (The Action in Diabetes and Vascular disease: pre-
terAx and diamicroN-MR Controlled Evaluation). В это ис-
следование было включено 11 140 больных сахарным
диабетом 2-го типа (как с повышенным, так и с нормаль-
ным АД), которым к терапии добавляли либо фикси-
рованную комбинацию периндоприла с индапамидом,

либо плацебо. Через 4,3 года наблюдения в группе ак-
тивной терапии было отмечено достоверное снижение
общей смертности (на 14%), смерти от сердечно-со-
судистых осложнений (на 18%), риска микро- и макро-
васкулярных осложнений (на 9%). Частота мозговых
инсультов не отличалась в обеих группах больных. Рас-
чет показал, что назначение фиксированной комбина-
ции периндоприла и индапамида больным сахарным
диабетом способно предотвратить 1 смерть на каждые
78 пролеченных в течение 5 лет больных. Положитель-
ное влияние на исходы заболевания наблюдалось
среди больных как с повышенным, так и нормальным
АД. 

В литературе уже появились различные трактовки ре-
зультатов исследования ADVANCE. Хотя с точки зрения
строгих норм доказательной медицины полученный ре-
зультат в отношении снижения смертности может быть
отнесен только к конкретному препарату (или комби-
нации препаратов, в данном случае индапамида и пе-
риндоприла), использовавшемуся в исследовании,
известный американский кардиолог N. Kaplan в редак-
ционном комментарии в журнале LANCET писал: «Я пре-
достерегаю от неправильной интерпретации результа-
тов исследования ADVANCE. Фиксированная комбина-
ция периндоприла и индапамида, возможно, и явля-
ется наилучшим протектором связанных с гипертони-
ей осложнений у больных сахарным диабетом 2 типа,
однако я верю, что и другие препараты, если они до-
статочно снижают АД и не имеют побочных метаболи-
ческих эффектов, будут оказывать такое же профилак-
тическое действие, как и изученная [в исследовании AD-
VANCE] комбинация лекарств. Снижение АД - вот что
имеет значение, а не тот способ, которым оно достига-
ется».

Принципиально важными, особенно для 8 миллио-
нов больных, которым были установлены стенты с ле-
карственным покрытием (СЛП), стал доклад о резуль-
татах Шведского регистра коронарной ангиографии и
ангиопластики (SCAAR). Проанализированы результа-
ты длительного наблюдения за 13 786 больными, ко-
торым были установлены СЛП, и 21 480 больными, ко-
торым были установлены обычные биометаллические
стенты (БМС). Оказалось, что частота рестеноза была
на 3,5% меньше при установке СЛП. Тем не менее, в от-
даленные  после операции сроки сохранялся риск так
называемого позднего тромбоза внутри стента (0,5%
в год), чего не наблюдалось у больных, которым были
установлены БМС. Таким образом, уровень общей
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смертности после установки СЛП был не выше (чего опа-
сались), чем после установки БМС. В ближайшие сро-
ки после установки СЛП вероятность неблагоприятных
исходов была ниже, однако это преимущество своди-
лось «на нет» за счет более высокого риска поздних ос-
ложнений.

Острая дискуссия развернулась по поводу роли
бета-адреноблокаторов в лечении артериальной гипер-
тонии. Согласия в ней достигнуто не было: Профессор
F. Messerli в который раз утверждал, что все бета-бло-
каторы должны быть однозначно исключены из препа-
ратов первого ряда для лечения артериальной гипер-
тонии, поскольку они уступают другим антигипертен-
зивным препаратам по влиянию на риск осложнений
(в первую очередь, мозговогой инсульт). Его оппонент
категорически отстаивал точку зрения о равенстве
бета-блокаторов с другими группами антигипертензив-
ных препаратов. 

Не менее интересными были дебаты по поводу во-
проса о том, до каких цифр целесообразно и безопас-
но снижать АД. Общая точка зрения оказалась пример-
но такова:  снижение систолического АД до целевых зна-
чений является обязательным и безопасно даже у
больных с мозговым инсультом. Избыточное же сниже-
ние диастолического АД (ниже 70 мм рт. ст.) крайне не-
желательно у больных с ИБС, а также у пожилых боль-
ных, так как существенно увеличивает риск сердечно-
сосудистых осложнений.

Интересными для практических врачей оказались
новые рекомендации Европейского общества кардио-
логов, из которых, в первую очередь, следует назвать

Рекомендации по профилактике сердечно-сосудистых
заболеваний в клинической практике. Этот документ на-
столько многогранен, что для его подготовки потребо-
вались совместные усилия 9 международных научных
сообществ и ряда специалистов по отдельным смеж-
ным проблемам кардиологии. В Рекомендациях четко
обосновывается, почему именно профилактический
подход может решить проблему сердечно-сосудистых
катастроф, практическому врачу даются конкретные ин-
струменты для определения степени риска этих ката-
строф у отдельно взятого больного, а также называют-
ся способы снижения этого риска. Значительная часть
Рекомендаций посвящена лекарственным препара-
там, способным снизить риск сердечно-сосудистых ка-
тастроф - в первую очередь, препаратам, снижающим
АД, и препаратам, нормализующим уровень липидов
в крови. Более четкими стали алгоритмы непосредствен-
ного использования этих лекарственных средств.

Были озвучены также Европейские рекомендации по
лечению артериальной гипертонии, впервые пред-
ставленные на конгрессе по артериальной гипертонии
в Милане летом 2007 г. (в предыдущем номере жур-
нала мы подробно прокомментировали этот доку-
мент). 

Редколлегия журнала «Рациональная Фармакотера-
пия в Кардиологии» в ближайших номерах планирует
опубликовать официальный перевод обоих названных
выше документов на русский язык.

Подготовил С.Ю.Марцевич
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С приветственным словом к участникам и организа-
торам Мастер-курса обратился Академик РАН Е.И.Чазов,
он отметил высокую значимость образовательных про-
грамм, проводимых как Европейским обществом по Ар-
териальной Гипертонии, так и Всероссийским научным
обществом кардиологов (ВНОК). Поблагодарил ВНОК
за работу по созданию стандартов лечения, по обуче-
нию врачей и в первую очередь первичного звена, наи-
более эффективным методам лечения: «Эти усилия (не
только общества кардиологов, но и региональных ин-
ститутов, кафедр) позволили изменить частоту назна-
чения малоэффективных лекарственных препаратов. Так,
например, в 1999 г. 37% больных лечились устарев-

шими, малоактивными препаратами. Сегодня в России
66% больных получают ингибиторы АПФ, 30% – 
β-адреноблокаторы, 12% – антагонисты кальция,
40,4% – диуретики».

Е.И.Чазов высоко оценил программу ВНОК по соз-
данию школ для пациентов с гипертонической болез-
нью: «За последнее время было создано около 3 тыс.
школ для пациентов с гипертонической болезнью. Что
это дает с точки зрения финансовых затрат? Оказалось,
что затраты на амбулаторную помощь у больных, при-
нимавших участие в работе этих школ, сократились в
7,9 раза, а вызовы скорой помощи – в 18 раз».

Президент Всероссийского научного общества кар-
диологов (ВНОК) академик РАМН Р.Г. Оганов сообщил
о создании Российского общества по гипертонии, и по-
здравил его председателя, которым стала руководитель
секции ВНОК по артериальной гипертонии профессор
Ирина Евгеньевна Чазова: «В настоящее время как в Ев-
ропейском регионе в целом, так и в России наблюда-
ется общая тенденция – быстрое развитие узких спе-
циальностей, поэтому образование нового Россий-
ского общества по артериальной гипертонии является
закономерным процессом. Секция по артериальной ги-
пертонии настолько уверенно развивается, что может
часть работы вести самостоятельно, являясь при этом
членом Всероссийского общества кардиологов. Я ду-
маю, что со временем все кардиологическое сообще-
ство будет состоять из узко-профильных обществ. Это

ОБРАЗОВАТЕЛЬНЫЙ МАСТЕР-КУРС ПО АРТЕРИАЛЬНОЙ
ГИПЕРТОНИИ И СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОМУ РИСКУ
Москва, 12–13 сентября 2007 г.

12-13 сентября 2007 года в Нахабино (Московская область), при поддержке компании Берлин-Хеми/ Мена-
рини групп состоялось очередное заседание образовательного Мастер-курса по артериальной гиперто-
нии и сердечно-сосудистому риску, в котором приняли участие: заведующий кафедрой внутренних
болезней, член Совета Европейского общества гипертонии Э.Амброзиони (Италия), академик РАМН и РАН
Е.И.Чазов, руководитель Центра исследований сердечно-сосудистых заболеваний Великобритании Э. Ха-
герти, академик РАМН Р.Г. Оганов, д.м.н., профессор И.Е.Чазова, д.м.н., профессор С.А. Бойцов, д.м.н., ака-
демик РАМН А.И.Мартынов и другие известные ученые.

Р.Г. Оганов, Е.И.Чазов
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даст возможность более глубокого изучения проблем
в интеграции с Европейским обществом кардиологов.
Несомненно, это будет дополнительный стимул к той
федеральной программе по борьбе с артериальной ги-
пертонией, в которой участвуют и федеральные, и
общественные организации». 

И.Е.Чазова выступила с ответным словом, в котором
выразила глубокую признательность, Европейскому об-
ществу по Артериальной Гипертонии (ESH) за поддерж-
ку, оказанную в  создании нового научного общества:
«Мы очень рады, что возникновение нашего общества
было благоприятно воспринято Европейским обществом
по артериальной гипертонии, и сделаем все возмож-
ное, чтобы стать его коллективным членом». Так же
И.Е.Чазова отметила неоценимый вклад ВНОК, в рам-
ках которого была создана Секция по артериальной ги-
пертонии, и сейчас принято решение о преобразова-
нии её во Всероссийское общество по борьбе с арте-
риальной гипертонией, и пояснила цели и задачи но-
вого общества: «Это часть ВНОК, и сейчас идет рабо-
та по созданию филиалов в различных городах – Вол-
гоград, Тюмень, Красноярск, Новосибирск и других ре-
гионах. Целью создания данной организации являет-
ся координация усилий специалистов и содействие
обобщению опыта, в том числе международного, по
профилактике, диагностике и лечению артериальной
гипертонии».

В своем докладе И.Е.Чазова отметила основные про-
блемы лечения артериальной гипертонии в России.

«Наша страна занимает одно из лидирующих мест
в мире по риску возникновения мозгового инсульта. Во
многом это обусловлено тем, что в нашей стране АГ до-
статочно плохо лечится. Сейчас только 9,4% мужчин с
АГ лечатся эффективно, у женщин эти значения соста-
вляют 13%. Трудно объяснить это одной причиной. Оче-
видно, это связано с тем, что пациенты в нашей стра-
не лечатся, может быть, не совсем качественными
препаратами, не всегда соблюдают режим приема
лекарственных средств и часто не понимают, что отме-
на лекарственных препаратов может привести к самым

печальным последствиям... К сожалению, многие по-
жилые пациенты не имеют возможности покупать ка-
чественные эффективные лекарства, а должны до-
вольствоваться более дешевыми, но не всегда безопас-
ными и эффективными лекарственными препаратами».

Главной темой следующих выступлений и дискуссии
явились «Рекомендации по лечению артериальной
гипертонии», подготовленные с участием Европей-
ского общества по Артериальной Гипертонии (ESH) и Ев-
ропейского общества кардиологов (ESC), которые
были представлены на ежегодном Конгрессе по Арте-
риальной Гипертонии в июне 2007 года.

В рамках Мастер-курса выступили ведущие специа-
листы ESH, д-р Э.Амброзиони (Член Совета ESH) пред-
ставил доклад «Проблемы и лечение особых клиниче-
ских состояний в рекомендациях ESH/ESC 2007 года»,
д-р Э.Хагерти (экс-президент ESH, Секретарь Между-
народного Общества Гипертонии) в своем выступлении
пояснил основные цели и стратегию лечения представ-
ленные в рекомендациях ESH/ESC 2007 года, так же с
докладами выступили Секретарь Образовательного
Комитета ESH Р.Сифкова (Чешская Республика) и Руко-
водитель отделения гипертонии Стамбульского Универ-
ситета С. Эрдин (Турция).

Ведущими российскими специалистами, в рамках
курса, были обсуждены актуальные вопросы кардио-
логии в России и стратегические подходы к планиро-
ванию и проведению исследований по лечению арте-
риальной гипертонии и профилактике сердечно-сосу-
дистых заболеваний. 

Академик РАМН Р.Г. Оганов представил доклад
«Стратегические направления в лечении и профилак-
тике сердечно-сосудистой патологии в России», в ко-
тором он отметил, что: «Распространенность АГ нара-
стает с возрастом. В среднем 40% взрослого населения
России можно причислить к лицам, страдающим АГ. Это
высокая распространенность заболевания. Но в этом
наша стран мало отличается от стран Европы и США, где
распространенность АГ также высока. Главное отличие
от западных стран заключается в уровне контроля АД,
т.е. в доведении повышенного АД до нормы. В России
до 2004 г. этот показатель был на уровне 11–12%. И
только за последние годы произошли определенные из-
менения... Когда мы говорим о борьбе с АГ, мы все вре-
мя подчеркиваем важность лечения этого заболевания.
Но лечение не приводит к снижению распространен-
ности, потому что число новых случаев не уменьшает-
ся. Поэтому хочется улучшить не только контроль АГ, но
и сократить ее распространенность. Таким образом, не-
обходима первичная профилактика АГ». Р.Г. Оганов так
же обратил внимание на популяционную стратегию, так
как АГ – заболевание массовое и стратегия борьбы с ним
должна быть также массовой. Если в популяции сни-
зить уровень АД на 10% и уровень общего холестери-

И.Е.Чазова, Э.Амброзиони
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на на 10%, то это приведет к снижению смертности от
сердечно-сосудистых заболеваний на 45%.

Большой интерес вы-
звал обзорный доклад про-
фессора Ю.А.Карпова о
проведенных и текущих
Российских национальных
исследованиях по артери-
альной гипертонии: «Ана-
лиз российских, многоцен-
тровых исследований по
артериальной гипертонии
позволяет выделить их об-
щие черты. Во всех иссле-
дованиях дается оценка

эффективности снижения
АД и переносимости лечения, но редко – влияние на
риск осложнений и течение заболевания. Нет группы
сравнения или проводится сравнение со стандартной
терапией. В исследованиях значительное число боль-
ных, выбывших из исследования, часто без указания
причин. Большинство исследований посвящено оцен-
ке ингибиторов АПФ в монотерапии или в фиксирован-
ной комбинации, мало исследований по другим пре-
паратам. Исследуемый препарат (препараты) присое-
диняется, как правило, к проводимой ранее, но неэф-
фективной антигипертензивной терапии. Относитель-
но небольшая частота развития нежелательных эффек-
тов. Продолжительность исследований – 3–4 мес. 

По словам Ю.А.Карпова - проведение в нашей
стране исследований, демонстрирующих возможность
адекватного лечения артериальной гипертензии, исполь-
зующих современные и доступные гипотензивные

препараты, назначаемые по ступенчатой схеме, пред-
ставляется крайне актуальным.

В интерактивной сессии по рекомендациям ESH/ESC
2007 приняли участие профессора Ю.М.Лопатин,
А.С.Галявич, Д.В.Небиеридзе, с докладами так же вы-
ступили В.Б.Мычка, М.Г.Глезер, Г.П.Арутюнов,
О.Н.Ткачева, М.П.Савенков.

Благодаря Интернет-трансляции, организованной
компанией Берлин-Хеми, участниками мастер-курса ста-
ли не только приглашенные в зал заседаний Le Meridi-
en Moscow Country Club специалисты, но и простые вра-
чи из разных городов нашей Родины, имевшие возмож-
ность в прямом эфире задать вопрос и получить ком-
ментарии ведущих европейских и отечественных спе-
циалистов, принять участие в дискуссиях. 

По словам И.Е.Чазовой: «Роль фармацевтических
компаний, в частности “Berlin Chemie”, в реализации та-
ких масштабных проектов и мероприятий очень вели-
ка, и я благодарна всем компаниям за поддержку. К сча-
стью, многое меняется, и в настоящее время сотрудни-
чество с фармацевтическими компаниями приобрета-
ет цивилизованные формы: мы ощущаем реальную ин-
формационную и организационную поддержку при от-
сутствии давления. Поэтому мы очень благодарны
фармацевтическим компаниям за помощь, только в та-
ком полноправном содружестве возможно плодотвор-
ное развитие нашего общества. Прошедший мастер-курс
является образцом добросовестного, плодотворного со-
трудничества национальных научных обществ и круп-
ной международной корпорации, которые первооче-
редной задачей видят повышение образовательной цен-
ности и доступности совместных программ,  для всех
врачей-специалистов».

Ю.А.Карпов

И.Е.Чазова,
Э.Амброзиони,
А.И.Мартынов

С.А.Бойцов,
С.Н.Наконечников,

И.Е.Чазова,
Э.Амброзиони,
А.И.Мартынов

С.Н.Наконечников,
А.И.Мартынов,

С.А.Бойцов

С.А.Шальнова,
Д.В.Небиеридзе,
В.И.Маколкин
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ПРАКТИЧЕСКИЕ СЕКРЕТЫ УСПЕШНОЙ
ПРОФЕССИОНАЛЬНОЙ ПРЕЗЕНТАЦИИ  
В КАРДИОЛОГИИ
И.В. Поморцева 
Кандидат медицинских наук, Мастер делового администрирования 
Бизнес-тренер-консультант 

Вместо предисловия
Для того чтобы идти в ногу со временем, врачу необхо-

димо принимать активное участие в различных конгрессах,
симпозиумах и научно-практических конференциях. Владе-
ние навыками презентации (в переводе на русский язык - “пуб-
личного выступления”) является одним из критериев высо-
кого профессионализма. Большинство успешных людей во
всем мире считают, что навыки презентации являются наибо-
лее важными для карьерного роста: умение быть убедитель-
ным, привлекательным для умов и сердец других людей - га-
рантия профессионального успеха. Однако опыт проведения
презентаций приобретается нелегко. Презентация – это
искусство, которому можно научиться. Чем больше творче-
ства проявляет человек в работе с аудиторией, тем лучше вос-
принимают его слушатели. Существует целый арсенал неслож-
ных приемов, таких как смысловые акценты, голос, жесты и
другие, помогающие удержать внимание аудитории и сде-
лать слушателей своими союзниками.

Эта публикация открывает серию статей, посвященных на-
выкам успешной презентации. Первый разговор посвящен во-
просам подготовки публичного выступления. Подготовка
презентации является очень важным этапом. Кажущаяся
легкость выступления в большинстве случаев достигается тща-
тельной подготовкой. Подготавливая одно выступление, Вы
одновременно готовите и все последующие, поскольку совер-
шенствуете свои навыки. Подготовка – это точка опоры.

В данной статье мы подробно рассмотрим не только ос-
новные элементы подготовки публичного выступления, но са-
мое главное -  определим как это сделать на конкретных при-
мерах. Именно такая методика позволит Вам, уважаемые чи-
татели, намного быстрее и успешнее овладеть наукой эффек-
тивной презентации, сделает этот процесс увлекательным и
интересным и позволит блестяще применить полученные зна-
ния и навыки на практике. 

В фокусе внимания: 
Как правильно подготовиться к публичному 
выступлению?

«Только подготовленный 
ум может рассчитывать на удачу»

Луи Пастер

Чем привлекает нас фильм, спектакль или телепередача?
Это, прежде всего, интересный сценарий, работа талантли-
вого режиссера, реализованная в хорошей игре актеров, ко-
торым безоговорочно веришь. Так и успешная презентация
требует хорошего сценария, достойного оформления и актер-
ского мастерства выступающего. 

С чего начать? Практика показывает, что основным момен-
том является определение цели и составление подробного сце-
нария выступления. Как определить цель? Надо точно пред-
ставлять, какие знания должны вынести слушатели из Ваше-

го доклада, как должно измениться их мировоззрение, что
конкретно им необходимо сделать, чтобы добиться хороше-
го результата в лечении. Чем больше таких вопросов Вы за-
даете на данном этапе, тем точнее Вы понимаете цель своей
презентации. Именно  лаконичная и четко сформулирован-
ная цель предстоящего выступления должна стать критери-
ем проверки того, заслуживает ли тот или иной аспект быть
включенным в презентацию.

Для определения цели надо точно знать, и перед какой ау-
диторией Вы собираетесь выступать. Например, цель и стиль
выступления лектора-кардиолога перед аудиторией из вра-
чей-терапевтов будет значительно отличаться от доклада пе-
ред врачами-кардиологами. Выступление перед терапевти-
ческой аудиторией предполагает отсутствие большого коли-
чества терминов, касающихся сложных, не применяющихся
в рутинной практике, методов диагностики сердечно-сосу-
дистых заболеваний. В связи с этим целесообразно составить
для себя так называемый «портрет» аудитории. Надо понять,
что важно для слушателей, какие проблемы их волнуют, что
для них является наиболее интересным. Для ответа на эти во-
просы необходимо постараться проникнуть в мысли аудито-
рии, знать уровень ее заинтересованности, информиро-
ванности, понимания, опыта, степени предубеждения и со-
противления. Иными словами, необходимо заранее знать, кто
будут Ваши слушатели, чтобы говорить с ними на одном язы-
ке. Именно такой подход, включающий «подстройку» презен-
тации под конкретную аудиторию, позволит создать между
Вами и аудиторией  близкие и доверительные отношения, а
значит вызвать  личную заинтересованность и увлеченность
слушателей. 

Составляя письменно подробный сценарий выступления,
отдельно выпишите для себя знакомые для будущей аудито-
рии слова и понятия и применяйте их в своем докладе.

Сценарий презентации  начинается с подробного плана,
который включает выбор темы, разработку идей, сбор стати-
стических данных, фактов, подборку нескольких жизненных
забавных историй, связанных с основной темой.

Важно использовать возможно более широкий круг
источников информации в поисках иллюстраций, историй из
жизни и примеров, не концентрироваться исключительно на
Вашей теме. История, география, политика, спорт – все это
источники информации и возможного вдохновения. Каким
бы ни был Ваш стиль, важно не забывать о следующих
приемах при подготовке сценария выступления:

• составьте мысленно подробный план-карту, это позво-
лит уйти от линейного подхода: у вас получится что-то
вроде паутины - переплетения различных связей;

• создайте файлы в компьютере, назовите их так, чтобы
легко было найти все записи;

• не пренебрегайте составлением картотеки;
• обращайтесь к специализированным журналам – кар-

диологическим и другим;

ПРАКТИЧЕСКИЕ НАВЫКИ
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Практические навыки

• используйте разнообразные поисковые системы в Ин-
тернете;

• делайте короткие записи на самоклеящихся листках, при-
крепляйте их к стене или монитору компьютера;

• держите записную книжку рядом с кроватью, в ванной,
на письменном столе, в своем кабинете, чтобы быть всег-
да готовым записать все замечательные мысли, когда бы
они ни появились;

• разговаривайте с Вашими коллегами, чтобы проверить
актуальность своих идей и теорий; обсуждение не толь-
ко вносит ясность, но и помогает генерировать идеи;

• собирайте рисунки, изображения, карикатуры;
• избегайте слишком общих названий в своем выступле-

нии.
Следующий этап подготовки публичного выступления - соз-

дание визуальной поддержки презентации. Наглядные посо-
бия – это средства, а не самоцель. При ответе на вопрос: «За-
чем мы используем визуальные средства?», - важно понимать,
что наглядные пособия могут живо и моментально изобразить
те аспекты презентации, которые невозможно передать на сло-
вах, экономят время, порождают интерес аудитории, привно-
сят разнообразие в выступление, придают дополнительное зна-
чение презентации и делают ее запоминающейся, остаются в
памяти надолго после того, как слова забываются. Часто
одна иллюстрация стоит тысячи слов.

Хорошая презентация с применением наглядных иллю-
страций намного эффективнее, да и эффектнее, чем без них.
Если Вы решили воспользоваться визуальной поддержкой,
подумайте о ней заранее и обеспечьте ее введение в презен-
тацию с самого начала. Очень хорошо использовать визуаль-
ные средства в начале презентации, когда слушатели очень
внимательны и восприимчивы, и демонстрировать их с воз-
растающей частотой в конце презентации для поддержания
интереса аудитории.

В настоящее время для визуальной поддержки часто ис-
пользуются слайды, подготовленные с помощью компьютер-
ной программы Power Point. Данная программа предлагает
широкий выбор так называемых «подложек», т.е. фона
слайда, на котором Вы размещаете текст, графики, фото. Фон
не должен доминировать в цвете над шрифтом, иначе текст
будет трудно прочесть из зала, и внимание слушателей будет
быстро рассеиваться. Одним из оптимальных совмещений цве-
тов является, например, сочетание темно-синего фона и жел-
того шрифта. Выбор вида шрифта и его размера тоже явля-
ется важным компонентом в оформлении слайда. Предпо-
чтительны такие разновидности шрифта, как Arial и Tahoma.
Размер шрифта в тексте слайда должен быть таким, чтобы че-
ловеку с нормальным зрением можно было, не напрягаясь,
прочесть его, находясь даже на расстоянии 7-10 метров от
экрана, то есть не менее 24, оптимально - 30-32.

Очень важным компонентом является название каждого
слайда. Оно должно кратко, ёмко отражать основную мысль
слайда. Например, даже когда Вы анонсируете перед ауди-
торией план своего выступления, то лучше не использовать
скучную фразу «план презентации», а вынести в заголовок по-
нятный и вместе с тем интригующий вопрос: «О чем пойдет
речь?».

Обязательно используйте прописные и строчные буквы –
так легче читать.

Количество строк на слайде строго регламентировано за-
конами психологии. Оказывается, что за небольшой проме-
жуток времени человек не в состоянии воспринять более 5-
7 единиц информации, поэтому число строк на слайде не
должно превышать шести - восьми.

Для того чтобы представляемая на слайдах информация
воспринималась лучше, используйте графики и диаграммы.

Основными правилами их представления являются четкость,
ясность и чувство меры. На слайде не должно быть «паути-
ны» из такого количества линий на графиках, чтобы у слуша-
телей рябило в глазах.

Итак, слайды готовы. Как их демонстрировать? 
Как правило, в Вашем распоряжении будут компьютер,

мультимедийный проектор, экран и указка. Лучше всего, что-
бы презентация заранее находилась в компьютере, предна-
значенном для проведения конференции. Также заранее не-
обходимо обговорить с организаторами мероприятия, как бу-
дет проходить показ слайдов: Вы их будете переключать или
ассистент. Вполне возможно, что для этого есть пульт дистан-
ционного управления. При наличии пульта заблаговремен-
но рекомендуется ознакомиться, как он работает, и потрени-
роваться самостоятельно. 

Перед аудиторией докладчику следует располагаться та-
ким образом, чтобы собой не загораживать изображение на
экране. Проверьте это, быстро оглянувшись, прежде чем на-
чать выступление. 

Привлекать внимание слушателей к определенным гра-
фикам, фразам на слайде можно с помощью лазерной указ-
ки. Используйте указку таким образом, чтобы её свет не ме-
тался по экрану, а четко указывал на необходимый Вам
фрагмент. 

Соблюдая эти простые правила работы с аппаратурой, Вы
сможете дополнительно продемонстрировать аудитории
свой профессионализм.

Позитивный психологический настрой – обязательное
условие успешной презентации. Если лектор не готов, боит-
ся и не уверен в себе, результат будет соответствующим. Пе-
ред аудиторией надо выступать так, чтобы каждый слушатель,
затаив дыхание, внимал каждому Вашему слову. Для этого
надо, в первую очередь, верить в свои собственные силы. Ре-
цепты борьбы со страхом просты и доступны каждому:

• во-первых, надо тщательно готовиться и репетировать
дома перед зеркалом, тогда Вы увидите, как выглядите
со стороны и что следует исправить в жестах и мимике;

• во-вторых, оденьтесь так, чтобы произвести желаемое
впечатление. Вы должны выглядеть элегантно, потому что
это залог успеха, и такая одежда придаст Вам необходи-
мую уверенность в себе. Синий цвет оптимален для лю-
бого выступления. Рубашка (для лекторов-мужчин) или
блузка (для лекторов-женщин) белого цвета может
быть прекрасным дополнением к деловому костюму, так
как в нашей культуре  белый цвет является олицетворе-
нием чистоты и надежности. Чистая обувь черного цве-
та завершит создание облика человека, которого следу-
ет уважать и к чьему мнению всегда полезно прислушать-
ся;

• в-третьих, следует не бороться со страхом перед самим
выступлением, а наблюдать его. Выпейте стакан воды мел-
кими глотками, сделайте несколько вдохов и выдохов,
сделайте перед самым началом паузу на 10 секунд, на-
блюдая за аудиторией: кто как одет, как держит руки;

• в-четвертых, выберите в аудитории человека, на кото-
рого Вам приятно смотреть, чьё лицо наиболее привет-
ливо. Улыбнитесь ему! Ответная улыбка, поверьте, сра-
зу придаст Вам сил,  улучшит настроение и позволит уве-
ренно начать доклад. 

А самое главное, помните, что слушателей  подкупают ис-
кренность и увлеченность докладчика.  Сначала думайте толь-
ко о том, что говорите, сами прочувствуйте музыку Ваших слов,
а затем увидите и то, с каким интересом ловит буквально каж-
дое Ваше слово аудитория. Ощущение того, что Вы нравитесь,
интересны людям, придаст необходимый блеск Вашим гла-
зам и  обаяние Вашему выступлению.
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22 октября 2007 г. отметил 70-летний
юбилей академик РАМН, академик Междуна-
родной академии информационных процессов
и технологий, доктор медицинских наук, про-
фессор, Заслуженный деятель науки Российской
Федерации, Заслуженный врач России, Лауре-
ат Премии Совета Министров СССР, заместитель
академика-секретаря Отделения клинической
медицины РАМН, сопредседатель Евразий-
ской ассоциации кардиологов, профессор ка-
федры госпитальной терапии N1 лечебного
факультета Московского государственного ме-
дико-стоматологического университета, врач
высшей категории по специальностям терапия
и кардиология Анатолий Иванович Мартынов.

А.И. Мартынов родился в Москве. В 1964
г. с отличием окончил Второй московский госу-
дарственный медицинский институт, после чего
обучался в клинической ординатуре и аспиран-
туре на кафедре госпитальной терапии лечеб-
ного факультета под руководством академика
РАМН П.Е. Лукомского. Затем стал ассистентом
этой же кафедры (1969). 

В 1971 г. в связи с избранием по конкурсу
на должность доцента кафедры госпитальной
терапии перешел работать в Московский госу-
дарственный медицинский стоматологический
институт. 

С 1980 по 1995 гг. работал в системе Пра-
вительственной медицины на различных долж-
ностях от заведующего отделением кардиоло-
гии Объединенной спецбольницы с поликлини-
кой Четвертого Главного управления при Мин-
здраве СССР до главного врача Центральной
клинической больницы и затем начальника
Медицинского центра Управления делами Пре-
зидента РФ. С 1995 по 2001 гг. был вице-пре-
зидентом РАМН. 

Работая в различных учреждениях на раз-
ных должностях, А.И.Мартынов продолжал за-
ниматься лечебной, преподавательской и науч-
ной деятельностью в Московском государ-
ственном стоматологическом институте, впослед-
ствии преобразованном в Московский госу-
дарственный медико-стоматологический уни-
верситет, по совместительству на кафедрах,
руководимых известными профессорами – ин-
тернистами Е.И.Жаровым и В.П. Померанцевым.
В 2002 г. А.И.Мартынов полностью перешел на
работу в указанный университет и возглавил ка-
федру госпитальной терапии N 1 лечебного фа-
культета, которой он с 1992 г. заведовал по сов-
местительству. В 2006 г. А.И.Мартынов стал за-
местителем Генерального директора по науке и
новым технологиям Медицинского центра
Управления делами Мэра и Правительства Мо-
сквы, совмещая эту работу с должностью про-
фессора той же кафедры.

Становление А.И. Мартынова как врача
проходило под влиянием известных терапевтов.
Среди них его первый учитель - академик
РАМН П.Е.Лукомский, профессора В.П. Поме-
ранцев, В.Г.Попов, И.В.Мартынов, В.В.Соловьев,
Л.Л.Орлов, Е.И.Жаров и другие. Учителя приви-
ли А.И. Мартынову любовь к лечебной работе,

способствовали развитию клинического мыш-
ления и формированию умения общаться с
пациентами, неизменно вызывая у них симпа-
тию, доверие и уважение. Обходы больных, лек-
ции и клинические разборы А.И.Мартынова
пользуются неизменным интересом у врачей и
студентов.

Научной работой А.И. Мартынов стал зани-
маться на 4 курсе в научном студенческом
кружке при кафедре госпитальной терапии, с ко-
торой впоследствии были связаны 10 лет уче-
бы и работы. Большая часть исследований по-
священа кардиологии. Однако имеются рабо-
ты, касающиеся различных разделов внутрен-
них болезней, функциональной диагностики,
клинической фармакологии и спортивной ме-
дицины.

Кандидатская диссертация (1970) была
выполнена на стыке двух специальностей -
кардиологии и неврологии - и посвящена изу-
чению мозгового кровотока у больных инфарк-
том миокарда. В докторской диссертации (1984)
была изучена физическая работоспособность у
больных гипертонической болезнью. Интерес к
особенностям формирования, возможности
ранней диагностики, вариантам течения и ле-
чения гипертонической болезни отражен в
большом количестве последующих публикаций.
Кроме этого, под руководством А.И.Мартынова
выполнен цикл работ по дисплазии соедини-
тельной ткани сердца, которые широко цити-
руются авторами, работающими по этой пробле-
ме. 

Влияние и поддержка А.И.Мартынова спо-
собствовали профессиональному и научному
росту талантливой молодежи. Под его руковод-
ством сформировалась известная клиническая
школа, защищено 5 докторских и 24 кандидат-
ских диссертации. Коллектив кафедры принял
участие в 9 международных и российских мно-
гоцентровых клинических исследованиях.

А.И.Мартынов активно занимается учебно-
методической работой. Двухтомник «Внутрен-
ние болезни» (2004, 2006), в котором А.И. Мар-
тынов является автором ряда разделов по кар-
диологии и совместно с академиками РАМН
Н.А.Мухиным и В.С.Моисеевым главным редак-
тором, признан лучшим учебником по терапии
для медицинских ВУЗов.

А.И.Мартынов является автором 369 пуб-
ликаций и 18 монографий, руководств, книг,
учебников, справочников, методических реко-
мендаций и учебных пособий. Им сделано бо-
лее 100 докладов на международных и россий-
ских научных форумах. С целью ознакомления
с научными достижениями зарубежных коллег
он посетил США, Францию, Англию, Германию,
Финляндию, Швейцарию, Швецию, Голлан-
дию, Данию, Японию, Китай, Корею, Мексику
и Кубу.

А.И.Мартынов является членом редколле-
гий журналов «Медицина критических состоя-
ний», «Рациональная фармакотерапия в кардио-
логии», «Кардиоваскулярная терапия и профи-
лактика», «Артериальная гипертензия», «Стар-

шее поколение», членом редакционного сове-
та журнала «Успехи геронтологии», организа-
ционных комитетов 28 международных и рос-
сийских конгрессов, съездов и конференций. Бо-
лее 10 лет он был членом и председателем Экс-
пертного совета по терапии ВАК, является так-
же Экспертом Совета при Президенте Россий-
ской Федерации по науке и высоким техноло-
гиям.

Все, кто соприкасается по работе с А.И. Мар-
тыновым, отмечают его высокую эрудицию,
клиническую подготовку, требовательность и
доброжелательность.

А.И.Мартынов награжден знаками «От-
личнику здравоохранения СССР» (1965), «От-
личнику здравоохранения Бошкортоста-
на»(2004), ЦК ВЛКСМ «За освоение новых зе-
мель» (1957), «Почетный знак Гражданской обо-
роны» (1990), медалью «Ветеран труда» (1987),
медалью к Ордену «За заслуги перед отече-
ством» III степени, медалью «За заслуги в реше-
нии информационных проблем в мировом со-
обществе» I степени (2003) и медалью N. Wi-
ner Международной академии информатики и
новых информационных технологий, медалью
им. И.И.Мечникова Российской Академии
естественных наук «За практический вклад в
укрепление здоровья нации» (2001) и орденом
Русской Православной церкви «Святого благо-
верного князя Даниила Московского» III степе-
ни (1997).

Редколлегия журнала «Рациональная Фар-
макотерапия в Кардиологии» присоединяется
к поздравлениям близких, друзей и коллег
Анатолия Ивановича с юбилеем. Желаем Вам,
Анатолий Иванович, крепкого здоровья, твор-
ческой активности, счастья и удачи!

Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2007;№4 117

ПОЗДРАВЛЕНИЯ

К юбилею
академика 
А.И. Мартынова
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Поздравления

8 сентября 2007 г. отметил свой 70-летний
юбилей академик РАМН, директор НИИ кардиоло-
гии Томского научного центра СО РАМН, заведующий
кафедрой факультетской терапии Сибирского госу-
дарственного медицинского университета, врач выс-
шей категории, доктор медицинских наук, профес-
сор Ростислав Сергеевич Карпов.

Р.С. Карпов родился в Томске, в семье известных
медиков. Свою трудовую деятельность Р.С. Карпов на-
чинал на кафедре факультетской терапии, придя
сюда после окончания лечебного факультета Томско-
го медицинского института в 1960 г. в качестве кли-
нического ординатора. Здесь он прошел все ступени
роста - от ассистента до заведующего кафедрой, у
истоков которой стояли знаменитые российские те-
рапевты М.Г. Курлов и Д.Д. Яблоков. У своих предше-
ственников он принял эстафету, сохраняя и развивая
традиции одной из старейших и известнейших тера-
певтических научных школ страны.

Кардиология изначально была одним из основ-
ных направлений его научных исследований наряду
с ревматологией, клинической фармакологией и
клинической эпидемиологией. В области ревматоло-
гии Р.С. Карпов представил клинико-патогенетическую
характеристику вариантов течения современного
ревматизма у взрослых. На этой основе им разрабо-
тан комплекс иммунологических и биохимических по-
казателей активности ревматического процесса, ор-
ганизована межклиническая иммунологическая лабо-
ратория. Итогом этого цикла работ явились две моно-
графии: "Клинико-иммунологическая диагностика
рецидивирующего ревматизма взрослых" (1979) и
"Ревматизм у пожилых" в соавторстве с Д.Д.Ивановой
и Д.А.Грациановым (1985); два сборника трудов: "Во-
просы ревматологии" (1977), "Диагностика и лечение
ревматоидного артрита и близких к нему синдромов"
(1982). В области кардиологии основное внимание
в научных исследованиях Р.С. Карпова уделяется про-
блеме атеросклероза и ишемической болезни серд-
ца (ИБС), в частности, иммунопатологии и инструмен-
тальной диагностике. Разработаны критерии выявле-
ния скрытых форм дислипопротеидемий, усовершен-
ствованы способы ранней диагностики ИБС.

За создание и внедрение многофункционально-
го комплекса радиоэлектронных диагностических
приборов для автоматизированного исследования
сердечно-сосудистой системы в составе коллектива
авторов в 1982 г. Р.С. Карпову присуждена Государ-
ственная премия СССР в области науки и техники. Он
награжден орденами Трудового Красного Знамени,
Октябрьской Революции, "Знак Почета", медалью
"За заслуги перед отечественным здравоохранением"
(2001), юбилейной медалью "400 лет городу Томску"
(2004), орденом Николая Пирогова "За выдающие-
ся достижения в медицине" (2005), знаком отличия
"За заслуги перед Томской областью" (2004); ему при-
своены звания "Почетный гражданин города Томска"
(1997), "Заслуженный деятель науки" (2000). Кро-
ме того, Р.С. Карпов удостоен премии имени Н.С. Ко-
роткова (к 100-летию метода измерения артериаль-
ного давления) (2005).

В 1979 г. Р.С. Карпов был привлечен к организа-
ции НИИ кардиологии - в то время Сибирского фи-
лиала Всесоюзного кардиологического научного цен-
тра. С 1980 г. он занимал в институте должность за-
местителя директора, в 1985 г. возглавил институт.

С этого времени исследования Р.С. Карпова по-

священы патогенезу, диагностике и лечению ате-
росклероза, коронарной и сердечной недостаточно-
сти, гипертрофии левого желудочка, патологии ма-
лых интрамуральных сосудов. В начале 80-х годов под
его руководством впервые в Сибири был внедрен ме-
тод тромболитической терапии на догоспитальном
этапе лечения острого инфаркта миокарда. При-
мерно в этот же период разработаны критерии вы-
явления скрытых форм дислипопротеинемий.

На протяжении многих лет Р.С. Карпов уделяет
большое внимание разработке и внедрению в прак-
тику новых организационных форм оказания кардио-
логической помощи населению Сибири. Под его
руководством разработана организационная струк-
тура мобильного автоматизированного кардиологи-
ческого диспансера. Предложенная идея внедрена в
практику здравоохранения Томской области на базе
теплохода "Кардиолог", а в Кемеровской области - на
базе специального автобуса. Издано методическое по-
собие Минздрава СССР. Разработана модель кардио-
логического диспансера, на основе которой в 1983
г. в Томске был открыт первый в Сибири и на Даль-
нем Востоке кардиологический диспансер, а затем Ал-
тайский краевой кардиологический диспансер.

Значительное место в научно-организацион-
ной работе Р.С. Карпова занимает внедрение в регио-
не Сибири новых технологий диагностики и лечения
заболеваний сердечно-сосудистой системы. Так, на
базе НИИ кардиологии было создано отделение хи-
рургического лечения нарушений ритма сердца, ко-
торое в настоящее время является Сибирским арит-
мологическим центром, который в значительной
мере оборудован разработанным совместно с МПК
"Электропульс" диагностическим и лечебным обору-
дованием. Приоритетные направления работы Цен-
тра связаны с лечением фибрилляции предсердий,
угрожающих жизни желудочковых аритмий и хрони-
ческой сердечной недостаточности интервенционны-
ми методами с применением имплантированных
устройств. Открыт отдел сердечно-сосудистой хирур-
гии и единственный в Сибири и на Дальнем Восто-
ке отдел детской кардиологии. Под руководством Р.С.
Карпова проводятся исследования в области имплан-
тации аутологичных мононуклеаров пациентам с
острым инфарктом миокарда и хронической формой
ИБС.

Р.С. Карпов активно занимается общественной
деятельностью. Он неоднократно избирался депута-
том областного и городского советов депутатов тру-
дящихся, является членом Европейского общества кар-
диологов, членом международного общества по ан-
гиологии, почетным членом Болгарского кардиоло-
гического общества. Является председателем проблем-
ной комиссии "Кардиология" межведомственного
научного Совета РАМН, членом редакционного сове-
та журналов "Кардиология", "Клиническая фармако-
логия", "Патология кровообращения и кардиохи-
рургия", "Сердечная недостаточность", "Артериальная
гипертензия", "Болезни сердца и сосудов", "Сердце",
"Украинский кардиологический журнал". Он главный
редактор "Сибирского медицинского журнала", пре-
зидент Сибирского медицинского Фонда им. акад.
Д.Д. Яблокова, заместитель председателя Российско-
го научного общества кардиологов, общества иссле-
дователей артериальной гипертонии, председатель
Томского областного научно-практического общества
кардиологов и геронтологов, член Координационно-

го совета при главе администрации Томской области,
член Общественной палаты Томской области, член ко-
миссии по здравоохранению комитета по труду и со-
циальной политике Госдумы Томской области, пред-
седатель специализированного совета по защите
докторских и кандидатских диссертаций.

Р.С. Карпов — автор и соавтор 710 печатных науч-
ных трудов, в том числе 16 монографий; им получе-
ны 33 авторских свидетельства и патента на изобре-
тения.

Будучи активным организатором и талантливым
клиницистом, Р.С. Карпов умеет быть вниматель-
ным наставником и учителем. Под его руководством
выполнены и защищены 34 докторские и 69 канди-
датских диссертаций. Его ученики, а теперь уже кол-
леги, которые, в свою очередь, занимают видные ме-
ста в медицинском сообществе, учились у Ростисла-
ва Сергеевича многому, но в первую очередь - быть
Врачами. Ежегодно представляя отечественную ме-
дицину за рубежом, выступая с докладами на съез-
дах, конгрессах и симпозиумах, Р.С. Карпов считает,
что высокие технологии не должны заслонять личность
пациента, к нему, в первую очередь, нужно относить-
ся как к страдающему человеку, а не как к "объекту для
вмешательств" или источнику доходов. Он видит
будущее медицины в развитии высоких технологий
и одновременно в сохранении гуманистических
принципов российской медицины, в определенном
смысле идущих от идеологии русского земского вра-
ча, от готовности к полной самоотдаче ради жизни и
здоровья пациента.

Коллеги Ростислава Сергеевича гордятся тем, что
имеют возможность, перенимая опыт, трудиться ря-
дом с ним, и благодарны ему за неутомимый труд, да-
рящий людям жизнь, здоровье, радость, надежду и
веру в завтрашний день. 

Редколлегия журнала "Рациональная Фармако-
терапия в Кардиологии" присоединяется к поздрав-
лениям коллег Ростислава Сергеевича. Желаем Вам,
Ростислав Сергеевич, дальнейших профессиональ-
ных успехов, крепкого здоровья и долголетия! 

К юбилею
академика 
Р.С. Карпова
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9 сентября 2007 г. исполнилось 70 лет
видному отечественному терапевту, академи-
ку РАМН, Заслуженному деятелю науки Рос-
сийской Федерации, доктору медицинских
наук, профессору Валентину Сергеевичу
Моисееву.

В.С. Моисеев родился в семье врачей. В
1954 г. поступил в 1-й Московский медицин-
ский институт им. И.М. Сеченова. Уже в сту-
денческие годы проявил интерес к исследо-
вательской деятельности, в течение несколь-
ких лет являлся председателем студенческо-
го научного общества института.

После окончания института с отличием
В.С. Моисеев, обучаясь в клинической орди-
натуре и аспирантуре в клинике 1 ММИ им.
И.М. Сеченова, прошел всемирно признан-
ную школу академика Е.М. Тареева, где были
заложены основы его блестящей деятельно-
сти в качестве клинициста, ученого и педаго-
га. Большое влияние на B.C. Моисеева как кли-
нициста и кардиолога оказало тесное со-
трудничество с профессором А.В. Сумароко-
вым.

В дальнейшем, развивая исследования
Е.М. Тареева о системных заболеваниях сое-
динительной ткани, В.С. Моисеев особое
внимание уделял проблеме поражения сер-
дечно-сосудистой системы в рамках этой па-
тологии. Результаты обобщения этого уникаль-
ного клинического материала, представлен-
ные в докторской диссертации "Поражение
сердца при коллагенозах и лечение глюкокор-
тикостероидами" (1979), внесли заметный
вклад в формирование современных пред-
ставлений о некоронарогенных поражениях
миокарда.

В 1976 г. B.C. Моисеев был приглашен на
работу заведующим терапевтическим отде-
лением Центральной клинической больницы
4-го Главного управления при МЗ СССР, где он
проявил себя незаурядным организатором,
прекрасным врачом и ученым-клиницистом.

В 1983 г. В.С. Моисеев возглавил кафе-
дру внутренних болезней медицинского фа-
культета Российского университета дружбы на-
родов, которой с успехом руководит по настоя-
щее время. B.C. Моисеев органично совме-
щает учебную, лечебную и научную деятель-
ность. При этом связующим звеном всех этих

направлений является работа у постели боль-
ного. Регулярно проводимые им клинические
разборы, издаваемые сборники "Внутренняя
медицина в клинических наблюдениях", в ко-
торых принимают активное участие все - от
студентов до ведущих сотрудников кафе-
дры, стали уникальной школой подготовки вы-
сококвалифицированных интернистов. Мно-
гие выпускники этой школы и сейчас занимают
ответственные должности в системе практи-
ческого здравоохранения и образования как
в нашей стране, так и за рубежом.

Свойственные В.С. Моисееву высокая
работоспособность, чувство большой ответ-
ственности позволили ему в период с 1992
по 1995 гг. успешно и плодотворно совмещать
работу на кафедре и в должности председа-
теля Государственного фармакологического
комитета при МЗ РФ. Во многом благодаря его
усилиям в деятельность фармакологическо-
го комитета, научно-исследовательских, ле-
чебных и учебных учреждений были внедре-
ны принципы доказательной медицины, что
способствовало ускорению интеграции Рос-
сии в мировую медицинскую науку. С именем
B.C. Моисеева связана организация первого
в стране центра по проведению первой фазы
клинических исследований фармакологи-
ческих препаратов. Издаваемый под его ре-
дакцией журнал "Клиническая фармакология
и терапия" является образцом издания, осно-
ванного на медицине доказательств.

Особое место в жизни B.C. Моисеева
всегда занимали научные исследования в об-
ласти кардиологии. Такие его работы по про-
блемам некоронарогенных заболеваний мио-
карда и клинической фармакологии, как
"Болезни миокарда" (1979), "Кардиомио-
патии" (1993), "Антагонисты кальция" (1995),
"Клиническая кардиология" (1996), "Кли-
ническая фармакология и фармакотерапия"
(1999), "Болезни сердца" (2001), "Артериаль-
ная гипертония у лиц старших возрастных
групп" (2002) стали настольными пособиями
не одного поколения врачей.

Область научных интересов B.C. Моисее-
ва включает проблемы острой и хронической
сердечной недостаточности, ревматологии,
алкогольной и наркологической патологии.
Исследования по этим направлениям прово-

дятся в тесном сотрудничестве с Националь-
ным научным центром наркологии и фа-
культетом фундаментальной медицины МГУ.

Перу B.C. Моисеева принадлежит более
450 научных работ, а выпущенные под его ре-
дакцией учебники "Пропедевтика внутренних
болезней" (2002, 2006), "Внутренние болез-
ни" (2001, 2006) по праву заняли место ос-
новных учебных пособий для медицинских
вузов. Под его руководством защищено бо-
лее 40 кандидатских и 8 докторских диссер-
таций.

B.C. Моисеев возглавляет специализиро-
ванный Совет по защитам докторских диссер-
таций РУДН, много лет является членом экс-
пертного Совета ВАК РФ, входит в редакцион-
ные советы журналов "Алкогольная болезнь",
"Клиническая медицина", "Сердце", "Сер-
дечная недостаточность", "Практикующий
врач". При его активном участии сформиро-
ваны Национальные Рекомендации ВНОК
по диагностике и лечению артериальной ги-
пертонии, острой и хронической сердечной
недостаточности.

B.C. Моисеев ведет активную деятельность
в качестве члена Президиума Российского об-
щества терапевтов, члена Американской ас-
социации сердца и Европейского общества
кардиологов. В 2005 г. B.C. Моисеев избран
академиком РАМН.

Редакционная коллегия журнала "Рацио-
нальная Фармакотерапия в Кардиологии"
присоединяется к поздравлениям близких,
друзей и коллег Валентина Сергеевича. 
Желаем Вам, Валентин Сергеевич, здоровья,
благополучия и творческих успехов!
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К юбилею
академика 
В.С. Моисеева
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26 ноября 2007 г. исполняется 60 лет уче-
ному, педагогу, врачу и организатору, дирек-
тору Саратовского научно-исследователь-
ского института кардиологии, доктору меди-
цинских наук, профессору Довгалевскому
Павлу Яковлевичу.

Врачебный путь П.Я.Довгалевского ведет
свое начало с работы на станции скорой ме-
дицинской помощи Саратова. Туда он пришел
врачом инфарктной бригады в 1971 г. после
окончания Саратовского государственного
медицинского института по специальности ле-
чебное дело. В 1973 г. был призван в ряды Со-
ветской Армии и проходил службу на Север-
ном флоте врачом войсковой части. С 1975
г. работал врачом-кардиологом в городской
клинической больнице Саратова, а с 1978 г.
- уже заведующим кардиологическим отде-
лением, с 1981 г. одновременно работая
ассистентом кафедры пропедевтики внут-
ренних болезней Саратовского государствен-
ного медицинского института. С 1981 по
1994 гг П.Я. Довгалевский руководил рабо-
той клиники Саратовского научно-исследо-
вательского института кардиологии и работал
на должности главного врача этой клиники,
а с 1994 г. по настоящее время возглавляет Са-
ратовский научно-исследовательский инсти-
тут кардиологии. Под руководством
П.Я.Довгалевского институт стал одним из ве-
дущих кардиологических центров России.

Научная деятельность П.Я.Довгалевского
всегда была связана с кардиологией, основ-
ные работы посвящены заболеваниям сердеч-
но-сосудистой системы. В 1983 г. он защитил
кандидатскую диссертацию на тему «Упра-
вляемая терапия гипертонической болезни».
В 1997 г. защитил докторскую диссертацию
на тему «Динамическое прогнозирование
течения и исхода инфаркта миокарда и его
влияние на тактику ведения больных на гос-
питальном и поликлиническом этапе». Резуль-
таты проводимых им исследований суще-
ственно расширили представление о патоге-
незе, диагностических технологиях и лечении
больных с сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями. Им опубликовано около 300 работ,
в том числе монографии, учебные пособия,

методические рекомендации, утвержден-
ные Минздравом РФ. Он автор 12 патентов
РФ на изобретения. Его работы широко извест-
ны как в нашей стране, так и за рубежом. 

П.Я.Довгалевский был инициатором ор-
ганизации и создания в России дистанцион-
ных кардиологических центров. Им разрабо-
таны методы комплексной динамической
оценки тяжести течения и прогнозирования
инфаркта миокарда, проведены оригиналь-
ные исследования по динамике вариабель-
ности ритма сердца. Под его руководством и
активном участии в институте проводятся
международные исследования по изучению
роли хламидийной инфекции при атероскле-
розе совместно с Кембриджским центром (Ве-
ликобритания), по разработке молекулярно
генетических средств при атеросклерозе - с
компанией Аплера Корпорейшен (США). 

Особого внимания заслуживают его ра-
боты, посвященные проблемам примене-
ния информационных телемедицинских тех-
нологий, в частности, по созданию уникаль-
ной телемедицинской информационной си-
стемы, которая позволяет заняться решени-
ем сложных масштабных проблем здравоох-
ранения в целом и кардиологии в частности.
Эти работы легли в основу решения целого
ряда задач при разработке и реализации
Федеральной программы по профилактике
и лечению артериальной гипертонии. По
инициативе и при активном участии профес-
сора П.Я.Довгалевского в Саратовской обла-
сти принята и выполняется областная програм-
ма по профилактике и лечению артериальной
гипертонии.

П.Я.Довгалевский - один из авторов Рос-
сийских национальных рекомендаций по
острому коронарному синдрому, внезапной
коронарной смерти и др.

П.Я. Довгалевский – основатель большой
научной школы кардиологов. Под его руковод-
ством выполнены и успешно защищены 7 док-
торских и 21 кандидатская диссертация. 

П.Я.Довгалевский является широко обра-
зованным клиницистом, выдающимся уче-
ным, блестящим педагогом и лектором. Он
широко известен как клиницист, продолжаю-

щий традиции своих блистательных учителей
и предшественников. Он пользуется авто-
ритетом среди медицинской общественности
и большим признанием у больных.

На протяжении многих лет П.Я. Довгалев-
ский ведет большую общественную работу. В
1998 г. был избран вице-президентом Всерос-
сийского научного общества кардиологов.
Он член Коллегии Минздрава Саратовской об-
ласти, член Редколлегии журнала «Рациональ-
ная Фармакотерапия в Кардиологии», член
редакционного совета журналов «Сердечная
недостаточность», «Сердце», «Российский
кардиологический журнал» «Кардиоваскуляр-
ная терапия и профилактика», «Атмосфе-
ра», «Легкое сердце».

В 2005 г. П.Я.Довгалевскому было при-
своено звание почетного кардиолога Рос-
сийской Федерации.

Новатор и организатор, добрый учитель
и талантливый педагог, гуманист и личность,
наделенная высокой порядочностью и тепло-
той, – вот слова, звучащие в адрес П.Я. До-
вгалевского из уст его благодарных учеников,
живущих и работающих в разных уголках стра-
ны и зарубежья.

Коллеги и многочисленные ученики сер-
дечно поздравляют Павла Яковлевича с юби-
леем, желают ему здоровья и больших твор-
ческих успехов.

Редколлегия журнала «Рациональная
Фармакотерапия в Кардиологии» присое-
диняется к поздравлениям коллег Павла Яко-
влевича с юбилеем. Желаем Вам, Павел Яко-
влевич, крепкого здоровья, благополучия и
новых профессиональных успехов.

К юбилею
профессора 
П.Я. Довгалевского
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4 сентября 2007 года исполнилось 55 лет
видному отечественному кардиологу, докто-
ру медицинских наук, профессору, члену-кор-
респонденту Российской академии естест-
венных наук, руководителю отдела профилак-
тической фармакологии Государственного
научно-исследовательского центра профилак-
тической медицины Сергею Юрьевичу Мар-
цевичу.

Сергей Юрьевич родился в Москве. Его
отец, фронтовик, всю жизнь проработал ре-
дактором в одном из столичных издательств.
Мама, получившая медицинское образова-
ние, занималась научно-исследовательской
работой. Именно мама привила Сергею
Юрьевичу любовь к медицине, исследова-
тельской работе, поэтому проблем с выбором
профессии у него никогда не возникало. По-
сле окончания школы Сергей Юрьевич посту-
пил в 3-й Московский медицинский стома-
тологический институт имени Н.А.Семашко и
впоследствии с отличием окончил его. Здесь,
в стенах Alma Mater, были заложены основы
его профессиональной деятельности как кар-
диолога, ученого и педагога. 

Кардиология и клиническая фармако-
логия сердечно-сосудистых заболеваний из-
начально были основными направлениями
его научных исследований. Трудовую деятель-
ность С.Ю. Марцевич начал и успешно про-
должает, пройдя все ступени роста от старше-
го лаборанта до руководителя отдела, в Ин-
ституте кардиологии А.Л. Мясникова, а ныне
- Государственном научно-исследователь-
ском центре профилактической медицины. Его
учителями были руководитель Института кар-
диологии академик Игорь Константинович
Шхвацабая и профессор Владимир Исаако-
вич Метелица, долго руководивший отделом
профилактической фармакологии, ныне воз-
главляемым профессором С.Ю. Марцевичем.

В.И. Метелица, известный клинический
фармаколог, - основатель профилактическо-
го направления в фармакологии. Именно
им были заложены основы деятельности от-
дела профилактической фармакологии и
определены главные принципы его работы,
которыми до сих пор руководствуются сотруд-
ники отдела. Самым основным из них явля-
ется объективность оценки качества лекарст-
венных препаратов. Этот принцип в настоя-
щее время, когда российский рынок навод-
нен фальсифицированными лекарственны-
ми препаратами (в лучшем случае, не причи-
няющих вреда пациентам, а в худшем – усу-
губляющих их состояние) имеет, без пре-
увеличения, жизненно важное значение.
Поэтому работа профессора С.Ю. Марцеви-
ча, его коллег и учеников сегодня является как

никогда актуальной и востребованной.
Кандидатская диссертация, которую Сер-

гей Юрьевич защитил в 1984 г., была посвя-
щена изучению новой отечественной лекар-
ственной формы изосорбида динитрата – ди-
нитросорбилонга – у больных ишемической
болезнью сердца (ИБС). В докторской диссер-
тации (1994) рассматривались проблемы, ча-
сто возникающие при лечении больных ИБС
(например, рефрактерность к терапии), опре-
делялись возможные пути решения этих про-
блем.

Сегодня профессор С.Ю. Марцевич зани-
мается вопросами профилактического при-
менения современных лекарственных препа-
ратов, старается найти четкий и объективный
ответ в отношении эффективности и терапев-
тической эквивалентности воспроизведенных
препаратов (дженериков). Для нашей стра-
ны это имеет колоссальное значение, ре-
шить эту задачу одному отделу, безусловно,
не по силам, но внести весомую лепту в ре-
шение этой проблемы вполне реально. Дока-
зательством вышесказанного является об-
щественная работа Сергея Юрьевича в каче-
стве эксперта. Научные работы руководите-
ля отдела и его сотрудников имеют прямой вы-
ход на практическое здравоохранение: С.Ю.
Марцевича регулярно приглашают читать
лекции практикующим врачам. Хотя это и не
входит в его прямые обязанности, профессор
всегда принимает приглашения и, как член
Всероссийского научного общества кардио-
логов, ездит по различным регионам нашей
Родины, чтобы нести знания тем, кому они не-
обходимы. В этом году Сергей Юрьевич по-
бывал в Хабаровске, Владивостоке, Новоси-
бирске, Красноярске, Тюмени и т.д. Таких ко-
мандировок в течение года выпадает не ме-
нее двадцати.

Кроме того, С.Ю. Марцевич – профессор
кафедры «Доказательная медицина» Мо-
сковской медицинской академии имени И.М.
Сеченова, где читает лекции сотрудникам и
преподавателям академии об основных по-
ложениях медицины, основанной на доказа-
тельствах. Перед кем бы профессор ни высту-
пал, он всегда отстаивает основной при-
нцип: медицина - это наука, поэтому назна-
чение лекарств должно иметь строго научный
подход. 

Необходимо отметить, что работой в
Центре профилактической медицины и Мо-
сковской медицинской академии им. И.М. Се-
ченова деятельность Сергея Юрьевича не
ограничивается. На общественных началах во
Всероссийском научном обществе кардиоло-
гов (ВНОК) он руководит секцией рациональ-
ной фармакотерапии. В соавторстве выпустил

множество пособий и рекомендаций для
практикующих врачей, объясняющих, как с
позиций доказательной медицины грамотно
лечить больных с сердечно-сосудистыми за-
болеваниями. Профессор С.Ю. Марцевич в
своих лекциях и печатных работах старается
привить практикующим врачам навыки до-
казательной медицины, руководствоваться ис-
ключительно этими принципами при выбо-
ре терапии для своих пациентов, понимая, что
верить нужно не броской и яркой рекламе
препарата, а только тому, что имеет реальную
доказательную базу. Таким образом, С.Ю.
Марцевич старается широко внедрить резуль-
таты современной науки и научной деятель-
ности своего отдела в реальную клиническую
жизнь, пропагандируя и рекламируя Центр
профилактической медицины, в котором он
работает. С.Ю. Марцевич опубликовал более
400 научных трудов, более 10 работ были
опубликованы в самых престижных западных
журналах, он также является автором много-
численных монографий.

Работа отдела, которым руководит про-
фессор С.Ю. Марцевич, имеет большое зна-
чение. Достаточно сказать, что после прове-
дения образовательных программ, направ-
ленных на повышение грамотности исполь-
зования лекарств, знания столичных вра-
чей-кардиологов в этой области заметно
возросли. 

Коллектив журнала «Рациональная Фар-
макотерапия в Кардиологии» от всей души по-
здравляет юбиляра и желает Сергею Юрьеви-
чу дальнейших успехов на профессиональном
поприще, крепкого здоровья и долгих лет ак-
тивной творческой жизни!

К юбилею
профессора 
С.Ю. Марцевича
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ВНИМАНИЮ АВТОРОВ!

ПРАВИЛА публикации авторских материалов в журнале 
«Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии»

Настоящие Правила разработаны на основании требований Гражданского кодек-
са РФ, Закона РФ «Об авторском праве и смежных правах» от 09.07.1993 г. №
5351-1 с изменениями от 19 июля 1995 г. и 20 июля 2004 г., Закона РФ «О сред-
ствах массовой информации» от 27.12.1991 г. № 2124-I с последующими изме-
нениями, и регулируют взаимоотношения между  издательством «Столичная из-
дательская компания» в лице редакции журнала «Рациональная Фармакотера-
пия в Кардиологии», в дальнейшем именуемой «Редакция», и автором, передав-
шим свою статью для публикации в журнал, в дальнейшем именуемым «Автор». 

1. Статьи следует направлять в Редакцию по почтовому адресу: 
101990 Москва, Петроверигский пер., 10, каб. 117, 119. 
Тел.: (495) 625-37-49;  
или по электронному адресу:
E-mail:    pharmtherc@mtu-net.ru

rpc@sticom.ru
2. Вначале пишутся название статьи (заглавными буквами), инициалы и фами-

лии авторов, полное название учреждения, из которого вышла статья, город,
страна.

3. Статью (или сопроводительное письмо) должны подписать все авторы. Сле-
дует указать фамилию, имя и отчество автора, с которым редакция может свя-
зываться, его адрес (с почтовым индексом), телефоны, факс и при наличии
– адрес электронной почты (e-mail).

4. Объем оригинальной статьи не должен превышать 12 стандартных машино-
писных страниц (1 страница 1800 знаков, включая пробелы). Объем описания
клинического случая (заметок из практики) не должен превышать 6 стандарт-
ных страниц, обзоров и лекций – 25 страниц.

5. Статьи, основанные на описании оригинальных исследований должны содер-
жать следующие разделы: введение (отражающее актуальность проблемы и
цель исследования), материал и методы, результаты исследования, обсужде-
ние полученных результатов и заключение. Изложение должно быть ясным,
лаконичным и не содержать повторений.

6. Статья должна быть напечатана шрифтом 12 кегля на одной стороне листа,
через два интервала, ширина полей 2 см слева, справа, сверху и снизу. 

7. Таблицы должны быть построены сжато, наглядно, иметь номер, название, за-
головки колонок и строк, строго соответствующие их содержанию. В табли-
цах должна быть четко указана размерность показателей. Все цифры, итоги
и проценты в таблицах должны быть тщательно выверены и соответствовать
таковым в тексте.

8. Фотографии должны быть в оригинале или в электронном виде в формате
«TIFF» с разрешением не менее 300 dpi (точек на дюйм).

9. Графики, схемы и рисунки принимаются на бумаге и в электронном вариан-
те в форматах «MS Excel», «Adobe Illustrator», «Corel Draw» или «MS Power-
Point». Графики, схемы и рисунки должны быть пронумерованы, иметь назва-
ние и, при необходимости, примечания. Они не должны повторять содержа-
ние таблиц. Оси графиков должны иметь названия и размерность. График до-
лжен быть снабжен легендой (обозначением линий и заполнений). В случае
сравнения диаграмм следует указывать достоверность различий. В тексте статьи
следует указать места для желательного размещения графиков, схем и рисун-
ков.

10. К статье необходимо приложить резюме размером не более 2/3 стандартной
машинописной страницы. Резюме должно содержать полное название
статьи, фамилии и инициалы авторов. Текст резюме оригинальных работ не-
обходимо структурировать с указанием подзаголовков: цель, материал и ме-
тоды, основные результаты, заключение. В резюме обзора достаточно отра-
зить основные идеи. В конце резюме должны быть представлены 5-6 клю-
чевых слов статьи и сокращенное название статьи для оформления колон-
титулов. Редакция будет благодарна авторам за предоставление, помимо обя-
зательного резюме на русском языке, также и английского его перевода.

11. При обработке материала используется система единиц СИ. Сокращения слов
не допускаются, кроме общепринятых сокращений химических и математи-
ческих величин, терминов.

12. Статья должна быть тщательно выверена автором: цитаты, химические фор-
мулы, таблицы, дозы визируются авторами на полях. В заголовке работы и
резюме необходимо указывать международное название лекарственных
средств, в тексте можно использовать торговое название. Специальные тер-
мины следует приводить в русском переводе и использовать только обще-
принятые в научной литературе слова. Ни в коем случае не применять ино-
странные слова в русском варианте в «собственной» транскрипции.

13. Цитаты, приводимые в статье, должны быть тщательно выверены. В сноске
к цитатам указывается источник: автор, название, издание, год, том, номер,
страницы.

14. Список литературы должен быть напечатан через двойной интервал, на от-
дельном листе, каждый источник – с новой строки под порядковым номе-
ром. Список литературы можно составить как в порядке цитирования авто-
ров, так и по алфавиту.

15. В списке литературы должны быть обязательно приведены: по книгам – фа-
милии авторов, их инициалы, полное название книги, место и год издания;
по журналам и сборникам – фамилии авторов, их инициалы, полное назва-
ние статьи, год, том, страницы. В список литературы не включаются ссыл-
ки на диссертационные работы. За правильность приведенных в списке ли-
тературы данных ответственность несут авторы.

16. В библиографическом описании полный перечень авторов указывается, если
общее число авторов не превышает четырех человек. Если число авторов бо-
лее четырех, достаточно привести фамилии трех первых авторов, после чего,
для отечественных публикаций необходимо указать «и др.», для зарубежных
публикаций – «et al.».

17. Библиографические ссылки в тексте статьи даются в квадратных скобках но-
мерами в соответствии со списком литературы. Упоминаемые в статье авто-
ры должны быть приведены обязательно с инициалами, расположенными
перед фамилией. Фамилии иностранных авторов даются в оригинальной тран-
скрипции.

18. Редколлегия имеет право направить статью экспертам в области обсуждае-
мой в статье темы для независимой (анонимной) научной экспертизы (ре-
цензирования). Заключение и рекомендации рецензента могут быть направ-
лены авторам для внесения соответствующих исправлений. В случае несвоев-
ременного ответа авторов на запрос редакции редколлегия может по свое-
му усмотрению проводить научное редактирование и вносить правки в статью
или отказать в публикации.

19. Редколлегия оставляет за собой право проводить научное редактирование,
сокращать и исправлять статьи, изменять дизайн графиков, рисунков и таб-
лиц для приведения в соответствие со стандартом журнала, не меняя смыс-
ла представленной информации.

20. Присылать статьи, ранее опубликованные или направленные в другой жур-
нал, абсолютно недопустимо.

21. Редакция не несет ответственности за достоверность информации, приво-
димой авторами. 

22. Статьи, присланные с нарушением правил оформления, не принимаются ре-
дакцией журнала к рассмотрению.

23. Автор передает Редакции исключительные имущественные права на исполь-
зование рукописи (переданного в редакцию журнала материала, в т.ч. такие
охраняемые объекты авторского права, как фотографии автора, схемы, таб-
лицы и т.п.) в следующих формах: обнародования произведения посредством
его опубликования в печати, воспроизведения произведения в  журнале и в
сети Интернет; распространения экземпляров журнала с произведением Ав-
тора любым способом; перевода рукописи (материалов); экспорта и импор-
та экземпляров журнала со статьей Автора в целях распространения для собст-
венных нужд журнала.

24. Указанные выше права Автор передает Редакции без ограничения: срока их
действия (по распространению опубликованного в составе журнала материа-
ла); территории использования: на территории Российской Федерации и за
ее пределами. 

25. Издательство (Редакция) вправе переуступить полученные от Автора права
третьим лицам и вправе запрещать третьим лицам любое использование опуб-
ликованных в журнале материалов.

26. Автор гарантирует наличие у него исключительных прав на использование
переданного Редакции материала.

27. За Автором сохраняется право использования опубликованного материала,
его фрагментов и частей в личных, в том числе научных, преподавательских,
целях. 

28. Права на материал считаются переданными Редакции с момента подписания
в печать номера журнала, в котором он публикуется. 

29. Перепечатка материалов, опубликованных в журнале, другими физически-
ми и юридическими лицами возможна только с письменного согласия Ре-
дакции, с обязательным указанием номера журнала (года издания), в кото-
ром был опубликован материал. 

30. В случае публикации материала в журнале Редакция обязуется в качестве воз-
награждения выдать каждому автору один экземпляр журнала, в котором были
опубликованы его материалы. Для этого в направлении в редакцию или в кон-
це статьи должны быть указаны почтовые адреса автора(ов) с индексом для
доставки экземпляров журнала.
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Уважаемые Читатели!

Кроме подписки на журнал 
«Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии» 
через агентство «Роспечать» (индексы 20168, 20169), 
Вы можете оформить подписку 
на первое полугодие 2008 года через издательство.

Вид подписки Стоимость подписки
на 1 полугодие 

2008 года (2 номера)
Для индивидуальных 
подписчиков 300 руб
Для предприятий 
и организаций 480 руб

ВНИМАНИЕ !
Стоимость доставки журнала до получателя по территории РФ 

включена в подписную цену. 
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ПОД ПИС КА НА ПЕРВОЕ ПОЛУГОДИЕ 2008 г

Ува жа е мые Чи та те ли!
Вы мо же те офор мить под пис ку на первое полугодие 2008 г. че рез из да тель ство.

Для под пис ки сле ду ет:
1. За пол ни ть ан ке ту чи та те ля.
2. За пол ни ть кви тан цию (Фор ма №ПД-4) с двух сто рон.
3. Опла ти ть в лю бом от де ле нии Сбер бан ка не об хо ди мую сум му за под пис ку.
4. Ко пию кви тан ции о пе ре чис ле нии и ан ке ту чи та те ля вы сла ть:

– по почте: 107076 Москва, Стромынка 19-2. ООО «Столичная издательская компания»;
– по электронной почте:  rpc@sticom.ru.

По вопросам подписки обращайтесь в издательство: 
Тел. (495) 585 4415

E-mail: rpc@sticom.ru
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