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Проведено открытое проспективное рандомизированное сравнительное исследование, включившее 68 пациен�
тов, которым было выполнено успешное плановое эндоваскулярное вмешательство по поводу стенозирующего
атеросклероза коронарных артерий. Исходно все пациенты длительно принимали статины в рамках стандартно�
го для вторичной профилактики при стабильной стенокардии режима гиполипидемической терапии. В первую
группу включено 33 пациента, получивших нагрузочную дозу аторвастатина 80 мг за 12 ч до вмешательства с
сохранением этой дозы в течение 2 дней и последующим снижением до стандартной – за 7 дней госпитального
периода средняя общая доза препарата на одного пациента составила 320 (260–400) мг. Во вторую группу вклю�
чено 35 больных, принимавших розувастатин 40 мг/сутки или 260 (240–280) мг за 7 дней госпитального периода.
Уровень сердечных биомаркеров тропонина I (TnI) и МВ фракции креатинфосфокиназы (КФК МВ) определялся
исходно, через 12, 24, 48 и 72 ч после вмешательства. Показано, что применение высоких нагрузочных доз синте�
тических статинов (аторвастатина и розувастатина) при плановом эндоваскулярном вмешательстве на коронар�
ных артериях оказывает сходное влияние на динамику сердечных биомаркеров TnI и КФК МВ в течение 72 ч
после чрескожного вмешательства (ЧКВ). При этом применение нагрузочной дозы розувастатина имеет некото�
рое преимущество в связи с достоверно меньшим повышением TnI и КФК МВ (на 26,7 и 27,1% соответственно) в
течение первых 12 ч после процедуры, а также уменьшением на 24,3% числа пациентов с увеличением более 1�й
верхней границы нормы (ВГН) уровня TnI и уменьшением на 12,1% числа пациентов с повышением КФК МВ более
3 х ВГН после процедуры, что свидетельствует о меньшем остром повреждении миокарда при вмешательстве,
выполненном на фоне приема пациентами нагрузочной дозы розувастатина по сравнению с нагрузочной дозой
аторвастатина.
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, стабильная стенокардия, чрескожные коронарные вмешатель�
ства, статины.

The open, prospective, randomized comparative study included 68 patients who underwent successful elective endovascular
intervention for atherosclerosis�related coronary artery stenosis. At baseline, all patients were taking statins as the standard
lipid�lowering therapy long�term. Group 1 included 33 patients who received a loading dose of atorvastatin 80 mg
12 hours before the intervention and the same dose for 2 days with consequent reduction to the standard dose. Average
total dose per patient was 320 (260–400) mg for 7 days of hospital stay. Group 2 included 35 patients treated with
rosuvastatin 40 mg/day or 260 (240–280) mg for 7 days of hospital stay. The levels of cardiac biomarkers TnI and CK MB
were determined at baseline, 12, 24, 48, and 72 hours after PCI. The study demonstrated that the use of high loading doses
of potent statins (atorvastatin and rosuvastatin) with planned endovascular interventions on the coronary arteries had a
similar impact on the dynamics of cardiac bio�markers during 72 hours after PCI. The use of a loading dose of rosuvastatin
had an advantage due to significantly smaller increases in CK MB and TnI (26.7% and 27.1%, respectively) during the first
12 hours after the procedure, 24.3%�decrease in the number of patients with more than 1 x ULN TnI level, and due to
12.1%�decrease in the number of patients with increased CPK MB more than 3 x ULN after the procedure. These observations
suggest less acute myocardial damage during the intervention in patients receiving a loading dose of rosuvastatin compared
with those receiving a loading dose of atorvastatin.
Key words: coronary artery disease, stable angina, percutaneous coronary intervention, statins.

Введение

Многими авторами было показано, что после эндо�
васкулярных вмешательств на коронарных артериях про�
исходит увеличение уровня сердечных биомаркеров, что
свидетельствует о некрозе кардиомиоцитов [1, 2]. Пери�
процедурный инфаркт миокарда (ИМ), диагностируемый
при повышении сердечных тропонинов или МВ фрак�

ции креатинфосфокиназы (КФК МВ) выше 5 х верхнюю
границу нормы (ВГН), как правило, развивается вслед�
ствие серьезных технических осложнений процедуры
реваскуляризации миокарда (диссекция интимы, острый
тромбоз стента или коронарной артерии и др.). Однако
у большинства пациентов происходит увеличение уров�
ня кардиоспецифических ферментов, не достигающее
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этой диагностической границы и располагающееся в ди�
апазоне от 1 х ВГН до 5 х ВГН. В этом случае перипроце�
дурное повреждение миокарда происходит вследствие
окклюзии боковых эпикардиальных ветвей, нарушения
микрососудистой циркуляции, дистальной эмболизации
коронарного русла, синдрома slow или no�reflow и неко�
торых других причин [3].

Кроме того, в ряде исследований было показано, что
риск последующих серьезных сердечных событий, таких
как смерть, ИМ связан со степенью повышения сердеч�
ных биомаркеров после вмешательства [4]. Мета�анализ,
который объединил данные 23230 пациентов [5], пока�
зал, что уровень смертности в течение 1 года составил
1,7; 2,8 и 7,4% для пациентов с постпроцедурным повы�
шением КФК МВ на 1–3 х ВГН; 3–5 х ВГН и более 5 х ВГН
соответственно. Поэтому терапев�
тические стратегии, которые в со�
стоянии уменьшить частоту пери�
процедурного повреждения мио�
карда, могут положительно влиять
на клинические исходы после эн�
доваскулярных вмешательств.

С начала 1990�х годов активно
изучается возможность профилак�
тики перипроцедурного некроза
миокарда с помощью статинов (ин�
гибиторов фермента 3�гидрокси�3�
метилглютарил коэнзим А редукта�
зы) [6, 7]. Экспериментальные дан�
ные на мышах показали, что острое
применение статинов может сни�
зить размер инфаркта после пере�
вязки левой передней нисходящей
артерии с последующей реперфу�
зией [8, 9]. Эта животная модель по�
казала, что положительный эффект
аторвастатина может осуществлять�
ся за счет тех же молекулярных ме�
ханизмов, что и при ишемическом
прекондиционировании, то есть
активации синтазы окиси азота и
стимуляции циклооксигеназы и
простагландина [10]. Кроме того, в
эксперименте на животной модели
с помощью оптической когерент�
ной томографии было показано,
что предварительное назначение
аторвастатина перед ЧКВ может ус�
корить образование неоинтимы в
стентах с лекарственным покрыти�
ем и восстанавливает эндотелиаль�
ную функцию неоинтимы, что сни�
жает риск позднего тромбоза стен�
тов [11].

Большинство исследований, по�
священных влиянию статинов на
величину повреждения миокарда
при эндоваскулярных вмешатель�
ствах, было проведено с использо�
ванием аторвастатина (исследова�

ния ARMIDA, ARMIDA�RECAPTURE, NAPLES II и др.). Еще
один мощный синтетический статин, розувастатин, ис�
следован в этой клинической ситуации значительно мень�
ше.

Цель исследования: сравнить влияние нагрузочных
доз аторвастатина и розувастатина на величину острого
повреждения миокарда, определяемую по динамике сер�
дечных биомаркеров (высокочувствительного TnI и КФК
МВ), при плановых эндоваскулярных вмешательствах на
коронарных артериях.

Материал и методы

Проведено открытое проспективное рандомизиро�
ванное сравнительное клиническое исследование, вклю�

Таблица 1

Исходная клинико�анамнестическая характеристика групп

Показатели Аторвастатин, n=33 Розувастатин, n=35 р

Мужчины, n/% 29/87,8 31/88,6 1,00
Возраст, годы, M±SD (min9max) 58,9±7,2 (46–76) 57,7±10,2 (39–80) 0,61
ИМТ, M±SD (min9max) 29±5,3 (20,9–48,8) 29,6±4,1 (20,8–36,3) 0,32
АГ, n/% 29/87,9 28/80 0,51
ПИКС, n/% 24/72,7 29/82,9 0,39
Стаж ИБС, годы, Me (Q1–Q3) 1,5 (1–3,5) 2 (1–5) 0,81
Предшествующие реваскуляризации, n/% 11/33,3 15/42,9 0,46
ФВ ЛЖ (В), %, M±SD (min9max) 60,8±8 (39–72) 63,4±5,5 (51–73) 0,30
ОНМК (ТИА), n/% 1/3,03 1/2,86 1,00
ФП, n/% 3/9,09 2/5,71 0,67
ХОБЛ, n/% 3/9,09 5/14,29 0,71
Курит (л), n/% 25/75,8 20/58,8 0,19
Отягощенная наследственность, n/% 12/36,4 14/40 0,81
СД 29го типа, n/% 2/6,06 5/14,29 0,43
НТГ, n/% 6/18,2 4/11,4 0,51
Стенокардия напряжения, n/%
1 ФК 5/15,1 7/20 0,75
2 ФК 13/39,4 14/40 1,00
3 ФК 15/45,5 14/40 0,81
ХСН, NYHA, n/%
1 ФК 13/39,4 14/40 1,00
2 ФК 11/33,3 17/48,6 0,23
3 ФК 9/27,3 4/11,4 0,13
Аспирин, n/% 33/100 35/100 1,00
Клопидогрел, n/% 27/81,8 30/85,7 0,75
Тикагрелор, n/% 6/18,2 5/14,3 0,75
иАПФ, n/% 30/90,9 30/85,7 0,71
БАБ, n/% 24/72,7 28/80 0,57
Мочегонные, n/% 6/18,2 6/17,1 1,00
БКК, n/% 10/30,3 8/22,9 0,59
Нитраты, n/% 3/9,09 2/5,71 0,67
Антиаритмики, n/% 1/3,03 1/2,86 1,00
Цитопротекторы, n/% 1/3,03 0/0 0,49
Нагрузка статинами (за 7 дней), 320 (260–400) 260 (240–280) 0,00003
   мг, Me (Q1–Q3)

Примечание: n – число больных; р – достоверность различий между подгруппами (для всех таблиц);
ИМТ – индекс массы тела; АГ – артериальная гипертензия; ИБС – ишемическая болезнь сердца;
ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения; ТИА – транзиторная ишемическая атака;
ФП – фибрилляция предсердий; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких; ПИКС – постинфар9
ктный кардиосклероз; ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка; иАПФ – ингибиторы ангиотензинп9
ревращающего фермента; БАБ – β9адреноблокаторы; БКК – блокаторы кальциевых каналов; СД – сахар9
ный диабет; НТГ – нарушение толерантности к глюкозе; ХСН – хроническая сердечная недостаточность.
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Таблица 2

Характеристика поражения коронарных артерий и выпол�
ненных эндоваскулярных вмешательств

Показатели Аторвастатин, Розувастатин, р
n=33 n=35

Количество пораженных сосудистых бассейнов исх., n/%
1 9/27,3 11/31,4 0,79
2 16/48,5 12/34,3 0,33
3 8/24,2 12/34,3 0,43
Стеноз ПНА более 50%, n/% 28/84,9 27/79,4 0,75
Стеноз ОА более 50%, n/% 15/45,5 20/58,8 0,33
Стеноз ПКА более 50%, n/% 22/66,7 23/67,7 1,00
Локализация выполненного вмешательства, n/%
– ствол ЛКА 1/3,03 2/5,71 1,00
– бассейн ПНА 15/45,5 20/57,1 0,47
– бассейн ОА 12/36,4 10/28,6 0,61
– бассейн ПКА 12/36,4 16/45,7 0,47
– стентирование рестенозов 2/6,06 3/8,57 1,00
   стентов
Количество установленных 1,39±0,7 1,43±0,74 0,94
  стентов на одного больного,
   M±SD
Длина стента, мм, M±SD 30,4±14,6 30,5±10,3 0,29
Диаметр стента, мм, M±SD 3,33±0,4 3,26±0,45 0,23
СЛП, n/% 42/91,3 43/86 0,53
Механическая реканализация 6/18,2 4/11,4 0,51
  и стентирование хронической
  окклюзии
Количество других артерий с 0,33±0,74 0,23±0,49 0,80
  одновременно выполненной
  БД, M±SD

Примечание: ПНА – передняя нисходящая артерия; ОА – огибающая арте9
рия; ПКА – правая коронарная артерия; ЛКА – левая коронарная артерия;
СЛП – стенты с лекарственным покрытием.

чавшее 68 пациентов со стабильной ишемической болез�
нью сердца (ИБС), которым на базе отделения реабили�
тации НИИ кардиологии (Томск) в течение 2012–2014 гг.
выполнены эндоваскулярные вмешательства на коронар�
ных артериях. Критериями включения в исследование
был возраст пациентов старше 18 лет, наличие показа�
ний к эндоваскулярной реваскуляризации миокарда со�
гласно Национальным рекомендациям по диагностике и
лечению стабильной стенокардии (2008) [12] и Российс�
кому согласительному документу “Показания к реваску�
ляризации миокарда” (2011) [13]. Все пациенты исходно
длительно принимали статины в рамках стандартной
гиполипидемической терапии, используемой для вторич�
ной профилактики у пациентов со стабильной стенокар�
дией.

Методом закрытых конвертов пациенты, подписавшие
добровольное информированное согласие на участие в
исследовании, были распределены в 2 группы. В первую
группу было включено 33 пациента, получивших нагру�
зочную дозу аторвастатина (Torvacard, Zentiva) 80 мг за
12 ч до вмешательства с сохранением этой дозы в тече�
ние 2 дней и последующим ее снижением до стандарт�
ной. За 7 дней госпитального периода средняя общая доза
препарата на одного пациента в этой группе составила
320 (260–400) мг. Во вторую группу включено 35 боль�

ных, принимавших розувастатин (Crestor, AstraZeneca)
40 мг/сутки во время пребывания в стационаре. В этой
группе средняя общая доза розувастатина за 7 дней гос�
питального периода составила 260 (240–280) мг.

Коронарную ангиопластику и имплантацию стента
проводили в соответствии со стандартной практикой.
Ангиографический успех определялся при наличии ос�
таточного стеноза менее 20% и TIMI потока III степени
после процедуры рекаскуляризации, при этом регистри�
ровали развитие таких перипроцедурных осложнений,
как перфорация миокарда, окклюзия основных сосудов
или боковых ветвей, рассечение коронарных артерий,
феномен slow или no�reflow. В начале процедуры всем
пациентам внутриартериально вводился болюс нефрак�
ционированного гепарина в дозе 70 ME/кг до достиже�
ния активированного времени свертывания более 250 с.

По основным клинико�анамнестическим показателям,
сопутствующей патологии и терапии исходно группы не
различались (табл. 1).

Характеристика поражения коронарных артерий и
выполненных эндоваскулярных вмешательств представ�
лена в таблице 2. По количеству коронарных артерий с
гемодинамически значимыми стенозами, локализации
выполненных вмешательств, числу и характеристикам
установленных стентов статистически значимых разли�
чий между группами сравнения также не было. Количе�
ственно КФК�МВ определялась исходно, через 12, 24, 48,
72 ч и на 5�е сутки после вмешательства фотометричес�
ким методом при помощи автоанализатора Konelab 60i.
ТпI определялся в тех же временных точках количествен�
ным иммуноферментным методом при помощи тест�си�
стемы ELISA (Biomerica, США). Увеличение КФК МВ (или
Тп I) в течение 48 ч после вмешательства выше 99% ВГН
свидетельствовало о развитии острого повреждения ми�
окарда, а выше 5 х 99% ВГН – о ЧКВ�ассоциированном
ИМ.

Статистическая обработка данных проводилась с по�
мощью программы Statistica, версия 7,0 (“StatSoft” Inc.,
США). Правильность распределения выборки проверяли
с помощью теста Колмогорова–Смирнова. Сжатие дан�
ных представлено в виде M±SD (min�max), где M – сред�
нее арифметическое, SD – стандартное отклонение, min
– минимальное абсолютное значение признака, max –
максимальное абсолютное значение признака и Me (Q25–
Q75), где Me – медиана, Q25–Q75 – нижний и верхний
квартили. Достоверность различий при нормальном рас�
пределении определяли с помощью t�критерия Стьюден�
та. В остальных случаях пользовались критериями Ман�
на–Уитни, Вилкоксона. Анализ различия частот прово�
дился при помощи критерия Фишера. Критический уро�
вень значимости р при проверке статистических гипо�
тез принимали равным 0,05.

Результаты

Ангиографический успех ЧКВ в обеих группах соста�
вил 97%. У двух пациентов (по одному в каждой группе)
выполнить механическую реканализацию хронической
окклюзии не удалось по техническим причинам. Боль�
ших сердечно�сосудистых событий (смерть, острый ко�
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ронарный синдром, острое нарушение мозгового крово�
обращения) в течение госпитального периода в исследу�
емых группах не было. Также не было эпизодов острого
тромбоза стента, фибрилляции желудочков и других жиз�
неугрожающих аритмий во время процедур реваскуля�
ризации. Острые осложнения стентирования представ�
лены в таблице 3. Ни одно из этих осложнений не было
фатальным. Все пациенты выписаны из стационара в
удовлетворительном состоянии. Клинически значимых
местных осложнений вмешательств (ложные аневризмы,
большие кровотечения в месте пункции и др.), которые
могли бы привести к смерти или удлинению срока пре�
бывания пациентов в стационаре, также не было. Статис�
тически значимых различий между группами по количе�
ству острых осложнений не наблюдалось.

Степень перипроцедурного повреж�
дения миокарда в нашей работе оцени�
валась по динамике кардиоспецифич�
ных ферментов КФК�МВ и Тп I. Динами�
ка Тп I представлена на рисунке 1. Выяв�
лено некоторое преимущество защитно�
го действия на миокард нагрузочной
дозы розувастатина по сравнению с на�
грузочной дозой аторвастатина, под�
твержденное динамикой Тп I, который
через 12 ч после вмешательства более
значимо увеличился в группе аторваста�

тина. Исходно уровень TnI составил 0,58 (0,49–0,66) и 0,58
(0,49–0,64) нг/мл в первой и второй группах соответ�
ственно, р=0,88. Через 12 ч после вмешательства уровень
TnI достоверно повысился в обеих группах – до 1,01
(0,69–1,32) нг/мл в первой группе и 0,74 (0,62–0,98) нг/
мл во второй, р=0,045. Через 24 ч после вмешательства
межгрупповые различия уровня TnI исчезли – 0,89 (0,62–
1,34) и 0,77 (0,64–0,95) нг/мл соответственно, р=0,31.
Величина этого биомаркера оставалось существенно по�
вышенной до 3 суток наблюдения в обеих группах, но
без значимых межгрупповых различий. Кроме того, не
удалось выявить различий между группами по величине
пикового значения TnI – 1,06 (0,69–1,49) нг/мл в первой
группе и 0,82 (0,67–1,07) нг/мл во второй, р=0,17.

Динамика другого кардиоспецифического фермента

Таблица 3

Острые осложнения вмешательства

Показатели Аторвастатин, n=33 Розувастатин, n=35 р

Малое кровотечение из места пункции, n/% 1/3,03 0/0 0,49
Подкожная гематома, n/% 3/9,09 1/2,86 0,35
Фибрилляция предсердий, n/% 0/0 1/2,86 1,00
Диссекция интимы коронарных артерий, n/% 3/9,09 2/5,71 0,67
Перипроцедурный инфаркт миокарда, n/% 1/3,03 0/0 0,49

Рис. 1. Динамика TnI. * – p≤0,05 – достоверность межгруппо�
вых различий

Рис. 2. Межгрупповая динамика КФК�МВ. * – p≤0,05 – достовер�
ность различий между группами

Рис. 3. Внутригрупповая динамика КФК�МВ. * – p≤0,05 – досто�
верность различий по сравнению с исходным значением

Рис. 4. Сравнение пиковых значений КФК МВ между группами.
* – p≤0,05 – достоверность различий между группами
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– КФК МВ – представлена на рисунке 2. Исходно уровень
КФК МВ составил 11 (7–15) Ед/л и 9,5 (7–14) Ед/л в пер�
вой и второй группах соответственно, р=0,78. Через 12 ч
после вмешательства уровень КФК МВ увеличился до 19,2
(14,5–23) Ед/л в первой группе и 14 (11,6–22,1) Ед/л во
второй, р=0,04. К концу первых суток статистически зна�
чимые межгрупповые различия исчезли вследствие не�
которого снижения этого биомаркера в группе аторва�
статина и продолжающего повышения КФК МВ в группе
розувастатина. Через 72 ч после вмешательства в группе
розувастатина этот кардиоспецифический фермент прак�
тически вернулся к исходному значению. На фоне же
нагрузки аторвастатином КФК МВ оставалась достовер�
но повышенной по сравнению с исходным уровнем до
конца госпитального периода. Внутригрупповая динами�
ка этого биомаркера представлена на рисунке 3. Кроме
того, были выявлены статистически значимые межгруп�
повые различия по величине пикового значения КФК МВ
– 24 (18–38) Ед/л в первой группе и 18 (14–26) Ед/л во
второй, р=0,029 (рис. 4).

Повышение КФК МВ после вмешательства выше 3 х
ВГН было выявлено у 4 пациентов в первой группе. В груп�
пе розувастатина этот порог увеличения КФК МВ не был
достигнут ни у одного из больных (р=0,034). Перипро�
цедурный ИМ, диагностируемый по повышению КФК МВ
выше 5 х ВГН, не был выявлен ни у одного пациента, вклю�
ченного в данное исследование (рис. 5). При этом более
чувствительный биомаркер TnI повысился выше 5 х ВГН
у 2 пациентов (по одному пациенту в каждой группе), что
позволило диагностировать у одного из них развитие
перипроцедурного ИМ, так как сочеталось с ангиографи�
ческими признаками окклюзии крупной боковой ветви
во время стентирования. У второго пациента значимое
повышение TnI не сопровождалось клиническими, ангио�
графическими или иными признаками острого ИМ, что
позволило остановиться на диагнозе перипроцедурного
повреждения. Повышение TnI после вмешательства выше
1 х ВГН, свидетельствующее о значимом перипроцедур�
ном повреждении миокарда, было выявлено у 18 паци�
ентов (54,6%) в первой группе и у 10 пациентов (30,3%)
во второй группе, р=0,045 (рис. 6).

Обсуждение

Считается, что защитное действие статинов на мио�
кард при процедурах реваскуляризации связано не
столько с их липидснижающими свойствами, сколько с
их плейотропными эффектами. Плейотропные эффек�
ты включают в себя способность статинов улучшать эн�
дотелиальную функцию, подавлять процессы воспаления,
повышать биодоступность оксида азота, стабилизировать
атеросклеротические бляшки и снижать протромботичес�
кий потенциал [14–16].

Важно, что эти эффекты развиваются при использо�
вании коротких курсов и даже после однократной дозы
статинов. Исследование ARMIDA было первым рандоми�
зированным плацебо�контролируемым двойным слепым
проспективным исследованием, которое продемонстри�
ровало способность статинов предотвращать поврежде�
ние миокарда во время эндоваскулярных вмешательств
при стабильной стенокардии [17]. В это исследование
было включено 153 пациента, рандомизированных в
группы плацебо и аторвастатина 40 мг, назначенного за
7 дней до вмешательства. Выявлено значительное умень�
шение постпроцедурного повреждения миокарда, опре�
деляемого как увеличение КФК МВ более 2 х ВГН, в груп�
пе аторвастатина (5 против 18%, р=0,025). Многомерный
логистический регрессионный анализ показал, что пред�
варительный прием аторвастатина был независимо свя�
зан с более низким риском перипероцедурного увеличе�
ния КФК МВ (OШ: 0,19; 95% ДИ: 0,05–0,57). В это же вре�
мя С. Briguori с соавт. опубликовали результаты рандоми�
зированного исследования, оценивающего кардиопро�
тективное действие назначения статинов за 3 дня до вме�
шательства у 451 стабильного пациента, направленного
на плановое ЧКВ, в сравнении с пациентами, не прини�
мавшими статины. В этом исследовании частота пери�
процедурного ИМ, определяемого как повышение КФК�
МВ >5 х ВГН, составила 8,0% в группе статинов и 15,6% в
контрольной группе (р=0,012: OШ=0,47; 95%,
ДИ=0,26–0,86) [18].

Другим важным исследованием этих авторов явилось
исследование “Naples II”, которое показало, что даже одна
высокая нагрузочная доза (80 мг) аторвастатина, назна�

Рис. 5. Влияние статинов на острое перипроцедурное повреж�
дение миокарда, диагностированное по изменению уровня КФК
МВ. 1 х ВГН, 3 х ВГН, 5 х ВГН (%) – количество пациентов с
повышением пикового значения КФК МВ после процедуры
выше верхней границы нормы в указанное число раз

Рис. 6. Влияние статинов на острое перипроцедурное повреж�
дение миокарда, диагностированное по величине пикового зна�
чения TnI. 1 х ВГН, 3 х ВГН, 5 х ВГН (%) – количество пациентов
с повышением пикового значения TnI после процедуры выше
верхней границы нормы в указанное число раз
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ченная в течение 24 ч перед стентированием, является
эффективной для снижения частоты перипроцедурного
ИМ [19]. Частота повышения КФК�МВ в три и более раз
выше ВГН составила 9,5% в группе аторвастатина и 15,8%
в контрольной группе (OШ: 0,56; 95% ДИ: 0,35–0,89;
р=0,014). Частота повышения Tn I по крайней мере в три
раза от ВГН составила 26,6% в группе аторвастатина и
39,1% в контрольной группе (OШ: 0,56; 95% ДИ: 0,40–0,78;
р>0,001).

Эффективность назначения высоких доз розуваста�
тина (40 мг) перед процедурой ЧКВ для предотвращения
перипроцедурного повреждения миокарда, а также ос�
новных сердечно�сосудистых и цереброваскулярных со�
бытий (MACCE) у пациентов со стабильной ИБС была
продемонстрирована в исследовании ROMA “Предшеству�
ющее лечение розувастатином у пациентов, направлен�
ных на плановую ЧКВ” [20]. Это исследование показало,
что однократная высокая (40 мг) ударная доза розуваста�
тина, принятая в течение 24 ч перед плановой ЧКВ, сни�
жает частоту перипроцедурного ИМ у пациентов, ранее
не получавших статины.

Наконец, в 2011 г. были опубликованы данные мета�
анализа нескольких рандомизированных исследований
“Клиническая эффективность предварительного назна�
чения статинов у пациентов, подвергнутых ЧКВ”. Авторы
включили в анализ 13 клинических испытаний с 3341
рандомизированными пациентами. Нагрузка статинами
была инициирована примерно за 12 ч – 7 дней до ЧКВ, и
большинство включенных исследований имели период
наблюдения 30 дней [21]. Авторы обнаружили, что пери�
процедурный ИМ (увеличение КФК�MB >3 ВГН) произо�
шел у 6,8% пациентов в группе с предварительной нагруз�
кой высокими дозами статинов против 11,9% в конт�
рольной группе, что соответствует 46%�му снижению в
группе активного лечения (OШ: 0,56; 95% ДИ 0,44–0,71;
р<0,00001). Кроме того, после предварительной нагруз�
ки высокими дозами статинов снизился уровень перип�
роцедурного повреждения миокарда, определяемого как
любое постпроцедурное повышение уровня тропонина
выше ВГН: 34,9% по сравнению с 47,7% (ОШ: 0,59; 95% ДИ
0,51–0,68, р<0,00001). На основании этих данных авто�
ры пришли к выводу, что предварительная нагрузка вы�
сокими дозами статинов значительно снижает риск пе�
рипроцедурного ИМ у пациентов, подвергнутых ЧКВ, и
ее следует использовать в рутинном порядке у пациен�
тов, направленных на выборочную ЧКВ.

Однако в настоящее время статины уже широко ис�
пользуются для первичной и вторичной профилактики
ИБС, поэтому большинство пациентов, направляемых на
плановую реваскуляризацию, уже длительно получают
статины на момент процедуры. Интересно, что плейо�
тропные эффекты, вызываемые статинами, могут осла�
бевать при длительном их приеме [10] и восстанавливать�
ся при назначении нагрузочной высокой дозы. Таким об�
разом, остается вопрос, может ли перезагрузка больши�
ми дозами статинов перед ЧКВ быть полезной пациен�
там, длительно принимающим статины.

С этой целью было выполнено исследование ARMYDA
RECAPTURE [22], включившее 383 пациента со стабиль�
ной стенокардией или ОКС без подъема сегмента ST. Все

пациенты исходно принимали статины продолжитель�
ностью не менее 30 дней. В группе вмешательства нагруз�
ка аторвастатином составила 80 мг за 12 ч и еще 40 мг за
2 ч до эндоваскулярного вмешательства. Авторами было
показано, что частота больных с постинтервенционным
повышением сердечных маркеров выше ВГН была сни�
жена в группе аторвастатина по сравнению с плацебо
(КФК МВ: 13 против 24%, р=0,017; тропонина: 37 против
49%, р=0,021).

Исследование ROMA II имело цель сравнить влияние
нагрузочной дозы розувастатина (40 мг) и аторвастати�
на (80 мг), назначенных за 24 ч перед плановой процеду�
рой ЧКВ, на снижение частоты перипроцедурного мио�
некроза, диагностированного при повышении КФК МВ
более 3 х ВГН у пациентов, уже находящихся на длитель�
ном лечении статинами [23]. Через 12 ч различий в уров�
не повышения КФК�МВ между группами аторвастатина и
розувастатина выявлено не было (р=0,643), но достовер�
но меньшее число пациентов имели уровни КФК�МВ
выше 3 х ВГН в группах обоих статинов по сравнению с
контрольной группой (6 и 7% по сравнению с 25%,
р=0,0001 и р=0,003). Через 24 ч частота перипроцедур�
ного некроза миокарда, диагностированного по увели�
чению КФК МВ выше 3 х ВГН, была выявлена у 8% боль�
ных в группе аторвастатина и 9% – в группе розувастати�
на (р=0,834) и у 29% из тех, кто не получил перезагрузку
статинами (р=0,0001 и р=0,001). Таким образом, резуль�
таты исследования ROMA II показали, что высокие нагру�
зочные дозы обоих статинов значимо улучшили проце�
дурный и долгосрочный клинический исход ЧКВ у ста�
бильных пациентов. Сравнение нагрузочной дозы розу�
вастатина и аторвастатина перед ЧКВ у стабильных па�
циентов, уже находящихся на длительной терапии ста�
тинами, показало сходное влияние на процедурный, сред�
несрочный и долгосрочный исходы. Оба статина под�
твердили положительное воздействие по сравнению с
отсутствием перезагрузки, то есть дополнительной на�
грузки статином перед ЧКВ.

Однако в этом же 2013 г. были опубликованы данные
D. Zemanek с соавт., которые рандомизировали 202 па�
циентов со стабильной стенокардией, уже длительно при�
нимающих статины, в группы 7�дневной предпроцедур�
ной нагрузки аторвастатином 80 мг/сутки и плацебо. Ча�
стота перипроцедурного ИМ, определяемого как увели�
чение КФК МВ или TnI более 3 х ВГН, была 15% в группе
аторвастатина против 14% в контрольной группе (р=0,80).
Авторы сделали вывод, что 7�дневная нагрузка высокой
дозой аторвастатина перед процедурой ЧКВ не снижает
частоту развития перипроцедурного ИМ у пациентов, уже
длительно получающих статины [24]. Таким образом, дан�
ные об эффективности нагрузочных доз статинов у па�
циентов, уже длительно принимающих статины, остают�
ся противоречивыми.

До 2012 г. использовалось универсальное определе�
ние ЧКВ�связанного ИМ, базирующееся на уровне повы�
шения сердечных биомаркеров выше 3 х ВГН [25]. В
2011 г. было опубликовано исследование, показавшее, что
при использовании этого определения перипроцедурно�
го ИМ, КФК МВ является предпочтительным биомарке�
ром по сравнению с тропонинами, так как в этих диагно�
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стических пределах более точно диагностирует клини�
чески и прогностически значимый некроз кардиомио�
цитов [26]. Мы выявили достоверные различия по числу
пациентов с повышением КФК МВ выше 3 х ВГН между
группами вмешательства, что указывает на преимущество
нагрузки розувастатином для предотвращения перипро�
цедурного ИМ, согласно универсальному определению
ИМ от 2007 г.

В 2012 г. экспертами было принято третье универсаль�
ное определение ИМ, согласно которому ИМ 4а типа
(ЧКВ�связанный) может быть диагностирован при повы�
шении уровня сердечных тропонинов выше 5 х ВГН в
сочетании с клиническими или инструментальными при�
знаками ишемии миокарда [27]. У одного из пациентов в
группе аторвастатина во время процедуры развился ИМ
4а типа, еще у одного больного в группе розувастатина
уровень TnI после вмешательства превысил 5 х ВГН без
клинического или ангиографического подтверждения, но
статистически достоверных межгрупповых различий по
количеству пациентов со значительным повышением это�
го биомаркера выявить не удалось. Однако при оценке
повышения TnI выше 1 х ВГН вновь были получены дан�
ные, указывающие на некоторое преимущество профи�
лактического действия розувастатина по сравнению с
нагрузочной дозой аторвастатина.

Таким образом, применение высоких нагрузочных доз
сильнодействующих статинов (аторвастатина и розувас�
татина) при плановом эндоваскулярном вмешательстве
на коронарных артериях оказывает сходное влияние на
динамику сердечного биомаркера TnI в течение 72 ч после
ЧКВ. При этом применение нагрузочной дозы розувас�
татина имеет некоторое преимущество в связи с досто�
верно меньшим повышением сердечных биомаркеров TnI
и КФК МВ (на 26,7 и 27,1% соответственно) в течение
первых 12 ч после процедуры, а также уменьшением на
24,3% числа пациентов с повышенным выше 1 х ВГН уров�
нем TnI и уменьшением на 12,1% числа пациентов с по�
вышением КФК МВ более 3 х ВГН после процедуры, что
свидетельствует о меньшем остром повреждении миокар�
да при вмешательстве, выполненном на фоне приема па�
циентами нагрузочной дозы розувастатина по сравнению
с нагрузочной дозой аторвастатина.
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CHANGES IN AMBULATORY BLOOD PRESSURE MONITORING DATA AFTER RENAL
DENERVATION: 12?MONTH FOLLOW?UP

I.V. Zyubanova, V.F. Mordovin, A.Y. Falkovskaja, S.E. Pekarsky

Federal State Budgetary Scientific Institution “Research Institute for Cardiology”, Tomsk

Цель работы: изучить изменение уровня артериального давления (АД) в отдаленные сроки после симпатической
денервации почечных артерий. Проведен анализ наблюдения за 54 пациентами с резистентной артериальной
гипертензией (АГ), которым была проведена ренальная денервация, в течение 12 мес. Установлено, что уровень
АД через 6 мес. после вмешательства достоверно ниже исходного, а через 12 мес. имеется тенденция к его даль�
нейшему снижению. Кроме того, к концу первого года наблюдения на 11% возросло количество респондеров
ренальной денервации.
Ключевые слова: резистентная артериальная гипертензия, симпатическая денервация почечных артерий, рес�
пондеры ренальной денервации.

The aim of the study was to investigate the long�term changes in arterial blood pressure after sympathetic denervation of
the renal arteries. The analysis included a total of 54 patients with resistant hypertension who underwent renal denervation
and was monitored for 12 month. Arterial blood pressure within 6 months after the intervention was significantly lower
compared with the initial values in these patients. After 12 months, there was a downward tendency in arterial blood
pressure values. In addition, the number of responders to the sympathetic renal denervation increased by 11% by the end
of the first year of the follow�up.
Key words: resistant hypertension, sympathetic denervation of the renal arteries, renal denervation responders.




