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ческой) [17]. Медиана ремиссии была, таким 
образом, короткой в обеих группах, как и сле-
довало ожидать при использовании VAD без 
последующей высокодозной химиотерапии. 

Alexanian et al. (2000) отобрали больных с 
химиочувствительной опухолью для поддер-
живающей терапии интерфероном или пульс 
терапии дексаметазоном, 20 мг/м2 внутрь в те-
чение 4 суток, каждый месяц. Лечение прово-
дили до возникновения рецидива. Обе схемы 
обеспечивали одинаковую продолжительность 
ремиссии и выживаемость. 

Глюкокортикоиды могут оказаться эффек-
тивным средством поддерживающей терапии, 
однако рекомендовать их применение на осно-
вании имеющихся данных пока нельзя. 

В настоящее время изучается применение 
для поддерживающего лечения в фазе стабили-
зации, достигнутой с помощью химиотерапии 
или трансплантации стволовых клеток, не-
скольких новых препаратов, включая талидо-
мид, леналидомид и бортезомиб [18]. 

Пока данных об их эффективности недос-
таточно, хотя предварительные результаты 
указывают на удлинение ремиссии. Доза тали-
домида для поддерживающего лечения не оп-
ределена. Недостаток данных пока не позволя-
ет рекомендовать для поддерживающей тера-
пии талидомид, его аналоги или бортезомиб, за 
исключением тех случаев, когда лечение про-
водится в рамках клинических испытаний. 

Аналог талидомида — леналидомид по ак-
тивности, видимо, не уступает своему предше-
ственнику [19]. В настоящее время изучается 
комбинированная терапия этими препаратами. 
Снижается ли риск тромбоэмболических ослож-
нений при лечении аналогами талидомида по 
сравнению с самим талидомидом, пока неясно. 

Необходимы дальнейшие исследования эф-
фективности и побочных эффектов этих препа-

ратов, а также качества жизни больных, полу-
чающих такое лечение. 

 
БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК 

1. Бессмельцев, С. С. Современные подходы к химиотера-
пии множественной миеломы / С. С. Бессмельцев // Медико-
фармацевтический форум (29 окт. – 2 нояб.): тез. докл. — М., 
2002. — С. 36–37. 

2. Blokhin, N. [et al.] // Ann NY Acad Sci. — 1958. — 
Vol. 68. — P. 1128–1132 

3. Cancer Chemother.Rep. — 1962. — Vol. 21. — P. 87–99. 
4. Bergsagel, D. E. Some unusual manifestations of plasma cell 

neoplasma / D. E. Bergsagel, P. W. Pruzanski // Neoplastic disease of 
the Blood / Ed. P. H. Wiernik. — N.-Y., 1985. — P. 553–573. 

5. A methodological evaluation of 15 controlled clinical trials 
in myelomatosis / H. S. Birgens [et al.] // Scand. J. Haematol. — 
1985. — Vol. 35. — P. 26–34. 

6. Peptichemio, vincristine, prednisone induction treatment in 
multiple myeloma / G. Merlini [et al.] // Tummori. — 1985. — 
Vol. 71. — P. 581–588. 

7. Treatment of multiple myeloma in old patients / I. P. Palva 
[et al.] // Eur. J. Haematol. — 1989. — Vol. 43. — P. 328–331. 

8. Treatment of multiple myeloma according to the extension 
of the disease: a prospective, randomised study comparing a less with 
a more aggressive cytostatic policy. Cooperative Group of Study and 
Treatment of Multiple myeloma / A. Riccardi [et al.] // Br. J. Cancer. — 
1994. — Vol. 70. — P. 1203–1210. 

9. Westin, J. Conventional chemotherapy in multiple myeloma / 
J. Westin // Pathol. Biol. (Paris). — 1999. — Vol. 47. — P. 169–171. 

10. The therapeutic efficacy of VBCMP-M2 protocol in multi-
ple myeloma / M. D. Colovic [et al.] // Haematologica (Budap). — 
1994. — Vol. 26. — P. 91–96. 

11. Complete remission induction with combined VBMCP chemo-
therapy and interferon in patients with multiple myeloma / M. M. Oken 
[et al.] // Leuk. Lymphoma. — 1996. — Vol. 20. — P. 447–452. 

12. Comparison of melphalan and prednisone with vincristine, 
carmustine, melphalan, cyclophosphamide, and prednisone in the 
treatment of multiple myeloma: results of Eastern Cooperative On-
cology Group Study E2479 / M. M. Oken [et al.] // Cancer. — 1997. — 
Vol. 79. — P. 1561–1567. 

13. McElwain, T. J. High-dose intravenous melphalan for 
plasma-cell leukaemia and myeloma / T. J. McElwain, R. L. Powles. — 
Lancet. — 1983. — Vol. 2. — P. 822–824. 

14. Multiple myeloma treated with high dose intravenous melphalan / 
P. J. Selby [et al.] // Br J Haematol. — 1987. — Vol. 66. — P. 55–62 

15. Barlogie, B. [et al.] // Blood. — 1987. — Vol. 70. — P. 869–872. 
16. Attal, M. [et al.] // N. Engl J Med. — 1996. — Vol. 335. — 

P. 91–97. 
17. Child, J. A. [et al.] // Ibid. — 2003. — Vol. 348. — P. 1875–1883. 
18. Blade, J. [et al.] // Ibid. — 2001. — Vol. 98. — P. 815a. 
19. Intergroupe Francais du Myelome. A prospective, random-

ized trial of autologous bone marrow transplantation and chemother-
apy in multiple myeloma / M. Attal [et al.] // N Engl J Med. — 1996. — 
Vol. 335. — P. 91–97. 

Поступила 07.09.2009 

УДК 616.132.-002-085 
ОСТРЫЙ КОРОНАРНЫЙ СИНДРОМ: СОВРЕМЕННЫЕ ВОЗМОЖНОСТИ ТЕРАПИИ 

(обзор литературы, часть I) 

Д. П. Саливончик 

Гомельский областной клинический кардиологический диспансер 

В 4 частях обзора представлена информация о современной терапии острого коронарного синдрома (ОКС). 
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ОКC — любая группа клинических при-
знаков или симптомов, позволяющих подозре-
вать острый инфаркт миокарда (ИМ) или не-
стабильную стенокардию (НС). Включает в се-
бя ИМ с подъемом ST (ИМпST), ИМ без подъ-
ема ST (ИМбпST), ИМ, диагностированный по 
изменениям ферментов, по биомаркерам, по 
поздним ЭКГ-признакам, и НС [1, 2]. 

Термин ОКС введен в клиническую прак-
тику ввиду необходимости проведения ранней 
активной медикаментозной терапии, не дожи-
даясь установления окончательного клиниче-
ского диагноза. Этим термином объединяют та-
кие клинические состояния, как ИМ и НС, кото-
рые являются разными клиническими проявле-
ниями единого патофизиологического процесса, 
а именно тромбоза различной степени выражен-
ности над надрывом атеросклеротической бляш-
ки или эрозией эндотелия коронарной артерии 
(КА) и развитием последующих дистальных 
тромбоэмболий [1, 2]. 

Для оптимизации принятия своевремен-
ных решений по поводу терапии пациентов с 
ОКС принято подразделять на 2 основные 
формы — с элевацией или депрессией сегмен-
та ST на ЭКГ. 

ОКСпST. Это больные с наличием боли 
или других неприятных ощущений (дискомфор-
та) в грудной клетке и стойкими подъемами сег-
мента ST или «новой» (впервые возникшей или 
предположительно впервые возникшей) блока-
дой левой ножки пучка Гиса на ЭКГ [2]. 

ОКСпбST. Больные с наличием боли в 
грудной клетке и изменениями на ЭКГ, свиде-
тельствующими об острой ишемии миокарда, 
но без подъемов сегмента ST. В данной ситуа-
ции наблюдаются стойкие или преходящие де-
прессии ST, инверсия зубца Т на ЭКГ [1]. 

Лечение ОКС 
1. Обезболивание 
Первостепенная задача лечения пациента с 

ИМ — быстрое и полное купирование болево-
го синдрома ввиду выраженной активации 
симпатической активности и мучительного 
субъективного состояния больного. 

Чаще всего пациенты, имеющие в анамне-
зе стабильную стенокардию (СС), принимают 
неоднократно короткодействующие нитраты. 
При сохранении болевого синдрома более 20 ми-
нут и безуспешности использования нитратов 
(чаще 3-кратного использования) необходимо 
внутривенное введение наркотических аналге-
тиков [1, 2, 3]. 

Помимо выраженного анальгезирующего 
эффекта морфин способствует уменьшению 
страха, возбуждения, снижает симпатическую 
активность, увеличивает тонус блуждающего 
нерва, уменьшает работу дыхания, вызывает 
расширение периферических артерий и вен, 

что особенно важно при отеке легких. Ни в од-
ном из рандомизированных исследований не 
определен уникальный вклад морфина в сниже-
ние внутрибольничной летальности и смертно-
сти в целом [4]. 

Уменьшению болевого синдрома также спо-
собствуют восстановление проходимости КА, 
кровоснабжающей зону ИМ, устранение ги-
поксемии, использование нитратов и β-адрено-
блокаторов [5, 6]. 

2. Кислородотерапия 
Кислород (О2) применяется для лечения 

ИМ и ОКС в течение 100 лет. Теоретическим 
обоснованием для этого в течение длительного 
периода являлось увеличение доставки О2 к 
ишемизированному миокарду, которое умень-
шало площадь ИМ и улучшало клинические 
исходы. Подтверждением данной тактики яви-
лись предшествующие экспериментальные ис-
следования, свидетельствующие о снижении 
зоны некроза при моделировании ИМ и увели-
чении выживаемости подопытных животных 
[7]. Пациенты с цианозом, дыхательной недос-
таточностью или другими признаками высоко-
го риска сердечно-сосудистых осложнений 
(ССО) должны получать О2 в остром периоде 
заболевания. Кислородотерапия показана при 
артериальной гипоксемии (насыщение артери-
альной крови О2 < 90 %), сохраняющейся ише-
мии миокарда, явном застое в легких через но-
совые катетеры со скоростью 2–8 мл/мин [8]. 

3. Статины 
Атеросклероз — одна из основных причин 

заболеваемости и смертности в развитых стра-
нах. Применение статинов по праву должно 
находиться в основном ряду лекарственных 
средств, учитывая этиологию ишемической 
болезни сердца (ИБС). Данные последних ис-
следований показали необходимость использо-
вания статинов, учитывая также их «ценный» 
плейотропный эффект в первые часы-дни ост-
рого периода ИМ [9–17]. 

Об эффективности статинов в коррекции 
дислипидемических состояний убедительно сви-
детельствуют результаты таких исследований, 
как 4S, LIPID, AFCAPS/TexCAPS, в которых 
показано снижение частоты ишемических по-
ражений миокарда на 25–60 %, риска смерти 
на 30 % [14, 18]. Благоприятное воздействие 
статинов на клинические конечные точки было по-
лучено как у больных ИБС (исследования 4S [19], 
LIPID [20], CARE [22]), так и лиц без призна-
ков ССЗ (исследования AFCAPS/TexCAPS, 
WOSCOPS [21, 22]). При этом современные 
рекомендации предписывают применение ста-
тинов не только у лиц с выраженной дислипи-
демией (ДЛП), но и при относительно невысо-
ком уровне холестерина (ХС), липопротеидов 
низкой плотности (ЛПНП). 
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Кроме основного липидснижающего дей-
ствия статинам свойственны так называемые 
нелипидные, или плейотропные эффекты, ока-
зывающие положительное влияние на различ-
ные звенья патогенеза атеросклероза [23]. На 
фоне приема ингибиторов ГМГ-КоА-редуктазы 
улучшается функция эндотелия [24], отмечает-
ся уменьшение концентрации провоспалитель-
ных цитокинов [25] и С-реактивного белка, что 
может уменьшать активность воспаления на 
поверхности атеросклеротических бляшек. Важ-
ным фактором стабилизации последних счита-
ется снижение количества макрофагов и сек-
реции ими металлопротеиназ, а также тканево-
го фактора, подавление накопления эфиров ХС 
в макрофагах и образование пенистых клеток 
[25]. Суммарное влияние статинов на частоту 
развития ССО при ИБС и ее эквивалентах свя-
зывают с торможением процесса атеросклероза 
в КА, что продемонстрировано в «классиче-
ских исследованиях» с достижением регресса 
атеросклеротической бляшки [26]. 

4. Антиишемические препараты 
Эти препараты уменьшают потребление О2 

миокардом (снижая ЧСС, АД, подавляя сокра-
тимость ЛЖ) или вызывают вазодилатацию: 

 нитраты 
Нитраты уменьшают потребность миокарда в 

О2, усиливая в то же время снабжение миокарда О2. 
Являясь эндотелийнезависимым вазодилататором, 
они оказывают воздействие как на перифериче-
ские, так и на коронарные сосуды, снижая пред-
нагрузку, напряжение стенок желудочка, обу-
словливающее потребность миокарда в О2 [27]. 

Менее выраженное воздействие на артери-
альное кровообращение заключается в пони-
жении систолического напряжения стенки же-
лудочка (постнагрузки), что способствует даль-
нейшему снижению потребности в О2. 

Нитроглицерин (НТГ) расширяет нормаль-
ные и атеросклеротические измененные эпикар-
диальные КА, способствует расширению круп-
ных КА, а также коллатеральному кровотоку и 
перераспределению коронарного кровотока в 
ишемизированные области. Следует учиты-
вать, что применение нитратов при НС осно-
вывается на патофизиологических предпосыл-
ках и клиническом опыте. Данные рандомизи-
рованных клинических исследований (РКИ), 
которые обосновывали бы оптимальные дози-
ровки и длительность применения НТГ, отсут-
ствуют. Эффект использования нитратов не 
был доказан в крупных рандомизированных 
исследованиях ISIS-4, GISSI-3 [27, 28]. Однако 
при сохраняющейся ишемии миокарда (по-
вторные ангинозные приступы), артериальной 
гипертензии (АГ) или застойной сердечной не-
достаточности (СН) инфузию нитратов про-
длевают до 24–48 ч и более. 

Таким образом, в основе доводов в пользу 
использования НТГ при НС/ИМпбST лежат 
патофизиологические принципы и распростра-
ненные, хотя и неконтролируемые клиниче-
ские наблюдения [27]. 

 β-адреноблокаторы 
Блокаторы β-адренергических рецепторов 

в остром периоде ИМпST за счет снижения по-
требности миокарда в О2 и улучшения коро-
нарного кровотока способствуют уменьшению 
ишемии миокарда, ограничению размеров ише-
мического поражения и, как следствие, досто-
верно уменьшают летальность, частоту повтор-
ного ИМ, угрожающих жизни нарушений ритма, 
включая фибрилляцию желудочков (ФЖ), а по 
некоторым данным и частоту разрывов сердца, 
особенно на фоне тахикардии или АГ. Эффект 
β-адреноблокаторов отмечен при любом вари-
анте лечения ИМ, причем чем раньше начата 
терапия, тем быстрее проявляется их действие. 
В/венный путь предпочтителен у пациентов с 
АГ, сохраняющейся ишемией. При этом ЧСС 
не должна быть ниже 44–46 ударов в 1 мин в 
ночные часы в покое [5, 6, 29, 30–33]. 

При НС/ИМпбST ингибиция β-адреноре-
цепторов приводит к уменьшению работы сердца 
и потребности миокарда в О2, увеличению про-
должительности диастолы, от которой зависит ан-
теградный (прямой) и коллатеральный кровоток. 

При мета-анализе 28 исследований (в дот-
ромболитический период) с внутривенным вве-
дением β-адреноблокаторов было установлено 
значительное уменьшение смертности в тече-
ние 7 дней с 4,3 до 3,7 %, что соответствовало 
сохранению 6 жизней на каждые 1000 пациен-
тов, получавших лечение [33а]. 

Поэтому исследователями [1, 2] рекомен-
дуется исходное пероральное введение β-
адреноблокаторов в течение первых 24 часов в 
отсутствие противопоказаний. 

Мета-анализ 82 рандомизированных иссле-
дований предоставил убедительные доказательст-
ва эффективности длительного применения β-
адреноблокаторов после выписки из стационара с 
целью снижения заболеваемости и смертности у 
пациентов, перенесших острый ИМ [30]. 

В совокупности результаты проведенных 
исследований свидетельствуют о том, что β-
адреноблокаторы должны использоваться все-
ми пациентами, перенесшими острый ИМ и не 
имеющими противопоказаний [22]. 

 блокаторы кальциевых каналов (БКК) 
БКК уменьшают ток ионов кальция через 

медленные кальциевые каналы клеточных мем-
бран, что ингибирует сократимость как миокар-
да, так и гладкомышечной ткани сосудов; не-
которые из них также замедляют атрио-вентри-
кулярную (АВ)-проводимость и подавляют фор-
мирование импульсов синусового узла. Дейст-
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вующие вещества этого класса варьируют по сте-
пени, в которой они вызывают вазодилатацию, 
сниженную сократимость миокарда, АВ-блокаду 
и замедление активности синусового узла [34]. 

Мета-анализы влияния БКК на смертность 
и развитие нефатальных ИМ при НС показали, 
что этот класс препаратов не предотвращает 
развитие острого ИМ и не снижает смертность. 
Более того, анализ данных некоторых несрав-
нительных исследований показал, что приме-
нение коротко действующего нифедипина мо-
жет быть связанно с увеличением смертности 
[35, 36]. Использование препаратов этой груп-
пы скорее ухудшает исходы заболевания, по-
этому использование их не рекомендуется [2]. 

5. Ингибиторы ангиотензин-превращающего 
фермента (иАПФ) 

Данная группа препаратов обладает широ-
ким спектром действия, существенно умень-
шает летальность и ремоделирование левого 
желудочка (ЛЖ) у больных с ИМ и систоличе-
ской дисфункцией ЛЖ [37]. 

ИАПФ особенно эффективны у наиболее 
тяжелых больных с обширным некрозом мио-
карда, сниженной сократительной способно-
стью ЛЖ (фракция выброса (ФВ) ≤ 40 %), сим-
птомами СН, сахарного диабета (СД), у многих 
пациентов с хронической ИБС высокого риска, 
включая больных с нормальной ФВ [38]. Вме-
сте с тем они улучшают прогноз и у больных 
без клинически значимого уменьшения ФВ. 
Положительное влияние на снижение смертно-
сти отмечается с самого начала ИМ и увеличи-
вается при продолжении использования иАПФ 
[39]. Наиболее убедительные доказательства 
были получены в тех РКИ, в которых иАПФ 
назначались больным с явной или бессим-
птомной систолической дисфункцией ЛЖ. Это 
исследования SAVE, AIRE, TRACE [38, 40]. 

По сводным данным этих исследований, у 
больных с постинфарктной дисфункцией ЛЖ 
применение иАПФ позволяет снизить общую 
смертность на 25 %, риск развития повторного 
ИМ — на 16 %, частоту регоспитализаций в свя-
зи с СН — на 27 % [41]. В 4 наиболее распро-
страненных исследованиях — ISIS-4, GISSI-3, 
CCS-1, SMILE-1 иАПФ назначались с малых доз 
внутрь [42]. В исследовании ISIS-4 отмечалось 
снижение смертности на 7 % при терапии кап-
топрилом [27], в GISSI-3 — у 19394 пациентов 
с применением лизиноприла — отмечено сни-
жение смертности на 32 % у больных СД [43]. 

Раннее применение иАПФ при ИМ полез-
нее у больных в возрасте 55–64 года, независимо 
от пола, снижает смертность на 14 % у больных с 
передним ИМ, не зависит от проведения тромбо-
литической терапии (ТЛТ). Абсолютная польза от 
ранней терапии иАПФ была больше у больных с 
тахикардией (более 100 уд./мин) при поступлении 

(23 спасенных жизни), с признаками СН или клас-
сом тяжести более I по классификации Киллипа 
(14 предотвращенных смертей), при повторном 
ИМ (8,9 спасенных жизней), СД (17 жизней) и АГ 
(9 жизней) в анамнезе. По данным мета-анализа 
вышеприведенных исследований [37], из всех 
предотвращенных за 30 дней случаев смерти 40 % 
приходилось на 0–1 дни острого ИМ, 45 % — на 
2–7 дни, 15 % — на 3–30 день. 

Таким образом, на основании вышеука-
занных исследований достигнуто согласие по 
поводу назначения иАПФ в первые 24 часа при 
отсутствии противопоказаний [44, 45]. 

 блокаторы рецепторов ангиотензина II 
Группа препаратов, сравнимая с эффекта-

ми иАПФ (валсартан, кандесартан), использу-
ется при непереносимости последних. В про-
грамме CHARM лечение кандесартаном пациен-
тов с ХСН (50 % после ИМ) позволило выявить 
снижение частоты летальных исходов от сердеч-
но-сосудистых причин и госпитализаций с СН, 
независимо от ФВ или исходного лечения [46]. 

Комбинация валсартана и каптоприла уве-
личивала частоту неблагоприятных событий и 
ухудшала показатели выживаемости [46]. 

6. Антагонисты альдостерона 
В исследовании EPHESUS селективный 

блокатор альдостероновых рецепторов эплере-
нон, применявшийся у пациентов с ИМ, ос-
ложненным дисфункцией ЛЖ либо СН, СД, сни-
жал заболеваемость и смертность [47]. Эти дан-
ные дополняют результаты более раннего иссле-
дования RALES, в котором блокада альдостеро-
новых рецепторов спиронолактоном уменьшала 
заболеваемость и смертность среди пациентов с 
выраженной СН, у 50% из которых заболевание 
было вызвано ишемическими изменениями [48]. 

7. Другие виды антиишемической терапии 
В последнее время обсуждается возмож-

ность использования других методов, позво-
ляющих облегчить проявления ишемии, такие 
как стимуляция спинного мозга, пролонгиро-
ванная контрпульсация [49]. 

При НС/ИМбпST рассматривается вопрос 
использования никорандила, открывающего 
Катр-каналы и обладающего гемодинамически-
ми и кардиопротективными эффектами. Препа-
ратом, требующим дальнейших пилотных ис-
следований, является ранолазин, который обла-
дает антиангинальным действием без снижения 
ЧСС или артериального давления (АД). Эффект 
препарата, возможно, связан с воздействием на 
ионные каналы и схож с эффектом применения 
амиодарона. Однако эффективность его исполь-
зования при НС/ИМбпST не доказана [50]. 

8. Внутриаортальная баллонная контр-
пульсация (ВАБК) 

Опыт использования ВАБК достаточно боль-
шой. В проспективном регистре 22 663 пациентов, 



Проблемы здоровья и экологии 16

подвергшихся ВАБК, у 5495 из которых был 
острый ИМ, введение баллона для ВАБК паци-
ентам с ИМ преимущественно осуществлялось 
при кардиогенном шоке (КШ), для гемодина-
мической поддержки во время катетеризации и 
чрезкожном коронарном вмешательстве (ЧКВ), 
перед хирургическим вмешательством высоко-
го риска, при механических осложнениях ИМ 
или при рефрактерной НС после ИМ. Введение 
баллона было успешным у 97,7 % пациентов, а 
наиболее тяжелые осложнения возникли у 2,7 % 
пациентов после использования ВАБК в тече-
ние 3 суток [51, 52]. Современные исследова-
ния показали, что применение ВАБК необхо-
димо и полезно у пациентов с возвратной ише-
мией, не купируемой медикаментозной терапи-
ей, при нестабильной гемодинамике, пока не 
станет возможной процедура коронароангиогра-
фии (КАГ) или реваскуляризации [1, 2, 22]. 

9. Применение аналгетиков 
Прием ингибиторов циклооксигеназы-2 и 

нестероидных противовоспалительных средств 
(НПВС) должен быть прекращен ввиду повы-
шенного риска развития ССО у данной катего-
рии пациентов [53]. Вторичный анализ данных 
EXTRACT TIMI-25 продемонстрировал повы-
шенный риск смерти, повторного ИМ и шока у 
пациентов, принимавших НПВС в течение 7 дней 
после госпитализации [54]. 

10. Профилактика ФЖ, метаболическая 
терапия 

Целесообразно поддерживать концентрацию 
калия в крови > 4 ммоль/л, магния > 1 ммоль/л. 
Нарушение содержания электролитов в крови, в 
частности, снижение концентрации калия при 
ИМпST наблюдается настолько часто, что в/в ин-
фузия препаратов солей калия — почти универ-
сальное мероприятие в начальном периоде забо-
левания. Введение «поляризующих смесей», со-
держащих в высокой концентрации глюкозу, ка-
лий и большие дозы инсулина, не оправдали себя, 
как и применение антиоксидантов. В первые 24–
48 часов ИМпST повышенный уровень глюкозы 
следует нормализовать с помощью в/в инфузии 
инсулина, особенно у больных с осложненным 
течением заболевания. В последующем можно 
индивидуализировать лечение, подбирая сочета-
ние инсулина, его аналогов и гипогликемических 
препаратов для приема внутрь, обеспечивающее 
наилучший контроль гликемии. Эффективным 
является сочетание использования инсулина и 
метформина [1, 2, 3, 22]. 

11. Антитромботические и антитром-
боцитарные препараты 

Основная роль в происхождении ОКС при-
надлежит внутрикоронарному тромбозу. Тромб со-
стоит из фибрина и тромбоцитов. Соответственно, 
уменьшают тромбообразование ингибиторы тром-
бина — прямые (гирудин), или непрямые (неф-

ракционированный гепарин (НФГ), или низко-
молекулярные гепарины (НМГ)); и антитром-
боцитарные агенты (аспирин (АСК), тиенопи-
ридины, блокаторы гликопротеиновых IIb/IIIa 
рецепторов тромбоцитов). 

 нефракционированный гепарин 
НФГ оказывает антикоагулянтный эффект, 

ускоряя действие циркулирующего антитром-
бина-протеолитического фермента, который 
инактивирует фактор IIа (тромбин), фактор IXа 
и фактор Xa. Он предотвращает рост тромба, 
но не лизирует существующие тромбы [55, 56]. 

Опубликованы данные рандомизирован-
ных, плацебо-контролируемых исследований с 
применением НФГ [57]. В одних исследовани-
ях сравнивали сочетание АСК и гепарина с 
изолированным применением АСК. В группах 
применения НФГ отмечено снижение смертно-
сти и частоты развития ИМ за первую неделю 
лечения на 54 % (р = 0,016). В подобных ис-
следованиях с использованием НФГ либо НМГ 
снижение смертности достигло 63 % [58]. 

Проведенные мета-анализы (3 рандомизи-
рованных исследования) показали эффективность 
сочетания АСК и НФГ со снижением риска смер-
ти и развития ИМ в первые 5 суток на 56 % (р = 
0,03) [59]. Во втором мета-анализе, который охва-
тил 6 исследований, анализ исходов определялся 
интервалом от 2 до 12 недель от начала заболева-
ния, относительный риск (ОР) смерти и повторно-
го ИМ был снижен на 33 % (р = 0,06) [60]. 

НФГ имеет важные фармакокинетические ог-
раничения, которые относятся к его неспецифиче-
скому связыванию с белками и клетками, что 
проявляется в его низкой биодоступности, осо-
бенно при низких дозах, и выраженной вариа-
бельности реакции пациентов на антикоагуляцию 
[61]. Поэтому антикоагулянтный эффект гепарина 
нуждается в мониторировании с помощью опре-
деления активированного частичного тромбопла-
стинового времени (АЧТВ) — теста, который 
чувствителен к ингибирующему воздействию 
НФГ на тромбин (фактор 2а), фактор Ха и фактор 
IXа. Рекомендованный режим с учетом массы те-
ла представляет собой первоначальный болюс 60 
Ед/кг (максимум 4000 Ед) и первоначальную ин-
фузию 12 Ед/кг/ч (максимум 1000 Ед/ч). Таким 
образом, использование НФГ имеет свои опреде-
ленные трудности более сложным прогнозом эф-
фективности вводимой дозы, связывания препа-
рата с белками плазмы крови [62], что требует по-
стоянной корректировки дозы после 6-часовых 
измерений АЧТВ. Инфузия НФГ продолжается 
до тех пор, пока АЧТВ не станет отражать тера-
певтический уровень. Если 2 последовательно из-
меренных значения АЧТВ покажут, что они нахо-
дятся в терапевтических диапазонах, можно перей-
ти к измерениям через каждые 24 ч и при необхо-
димости проводить корректировку дозы [1, 2, 22]. 
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