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Cовременная тактика лечения больных с ишемической болезнью сердца: принцип 
дополнительности в терапии и новые представления о ее роли и компонентах

Гиляревский С. Р.1, Голшмид М. В.1, Кузьмина И. М.2 

В статье рассматриваются современные представления о роли механической 
реваскуляризации миокарда и  лекарственной противоишемической терапии 
в  лечении больных со  стабильным течением ишемической болезни сердца 
(ИБС). Приводятся современные данные о  сравнительной эффективности 
противоишемических препаратов, которые стали основанием для разработки 
концепции “бриллиантового подхода” к лечению больных со стабильным тече-
нием ИБС, которая предлагается вместо стандартной тактики с  использова-
нием иерархического подхода к  выбору противоишемических средств. Рас-
сматриваются особенности применения противоишемических препаратов 
в определенных клинических ситуациях, у больных с наиболее распространен-
ными сопутствующими заболеваниями или осложнениями ИБС, а  также при 
вариантах ИБС, в развитии которых играют роль специфические патофизио-
логические звенья. 

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, тактика лечения, механиче-
ская реваскуляризация.
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Modern strategy of treating patients with coronary artery disease: complementarity principle in therapy 
and new ideas about its role and components

Gilyarevskiy S. R.1, Golshmid M. V.1, Kuzmina I. M.2

The article discusses modern ideas about the role of mechanical revascularization 
and anti-ischemic therapy in the treatment of patients with stable coronary heart 
disease (CAD). Modern data on the comparative effectiveness of anti-ischemic 
drugs are presented, which became the basis for the development of “diamond 
approach” in the treatment of stable CAD. It is proposed instead of standard tactics 
using a hierarchical approach to the choice of anti-ischemic drugs. The features of 
the anti-ischemic drugs use in certain clinical situations, in patients with the most 
common comorbidities or complications of CAD, as well as in CAD variants, in the 
development of which specific pathophysiological elements play a role, are 
considered.
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участка КА [4‑7]. Эффективность выполнения ЧВКА 
с учетом оценки ФРК по сравнению с ЧВКА, осно‑
ванной только на результатах коронарографии, под‑
тверждена надежными клиническими данными [2, 
3, 7‑10].

В ходе выполнения исследования FAME 2 (Fra‑
ctional Flow Reserve versus Angiography for Multivessel 
Evaluation 2) [11], по  сравнительной оценке эффек‑
тивности ЧВКА по  сравнению с  ОЛТ у  больных 
со  стабильным течением ИБС и  гемодинамически 
значимым стенозом КА были преодолены методоло‑
гические недостатки исследования COURAGE. Цель 
исследования состояла в  проверке гипотезы о  том, 
что у больных со стабильным течением ИБС выпол‑
нение ЧВКА с учетом оценки ФРК при использова‑
нии стентов с лекарственным покрытием в сочетании 
с  ОЛТ будет более эффективно, чем изолированная 
ОЛТ, для снижения общей смертности, а  также 
частоты развития инфаркта миокарда (ИМ) или неза‑
планированных госпитализаций, сопровождающихся 
выполнением неотложной реваскуляризации. Резуль‑
таты исследования FAME 2 свидетельствовали только 
о  том, что у  больных со  стабильным течением ИБС 
и функционально значимым стенозом КА выполне‑
ние ЧВКА с учетом ФРК в сочетании с ОЛТ по срав‑
нению с  изолированной ОЛТ приводит к  уменьше‑
нию потребности в  выполнении неотложной ревас‑
куляризации в отсутствие влияния на смертность или 
частоту развития ИМ. Кроме того, нельзя не  отме‑
тить, что исследование должно было иметь достаточ‑
ную статистическую мощность для выявления преи‑
муществ ЧВКА с учетом ФРК по сравнению с изоли‑
рованной ОЛТ по  влиянию на  основной показатель 
в  течение 2 лет. Однако в  исследование было вклю‑
чено лишь 888 больных по сравнению с предполагае‑
мыми 1632 больными в  связи с  получением данных 
о снижении основного показателя, но очевидно, что 
уменьшение объема выборки снижает обоснован‑
ность полученных данных.

Наконец, важные данные о роли противоишеми‑
ческой терапии в  лечении больного со  стабильным 
течением стенокардии были получены в  исследова‑
нии ORBITA (Objective Randomised Blinded In‑
vestigation with optimal medical Therapy of Angioplasty 
in stable angina) [12]. Следует, однако, отметить, что 
вывод, сделанный авторами в  первой публикации, 
посвященной результатам исследования, скорее, стал 
поддельной новостью. Вывод был сформулирован 
таким образом: у  больных с  выраженным стенозом 
коронарной артерии и стенокардией, по поводу кото‑
рой применялась лекарственная терапия, выполне‑
ние ЧВКА не  приводит к  увеличению продолжи‑
тельности переносимости нагрузки по  сравнению 
с эффектом имитации ЧВКА. Однако очевидно, что 
выбор критерия оценки, основанного прежде 
всего на  субъективном восприятии переносимости 

Роль чрескожных вмешательств на коронарных 
артериях и лекарственной терапии в современном лече-
нии больных со  стабильным течением ишемической 
болезни сердца

В течение многих лет продолжались попытки про‑
тивопоставления лекарственной противоишемиче‑
ской терапии и  методов механической реваскуляри‑
зации миокарда, коронарного шунтирования и, осо‑
бенно, чрескожных вмешательств коронарных арте‑ 
рий (ЧВКА) со  стентированием коронарных артерий 
(КА). К настоящему моменту накопилось достаточно 
много данных, которые позволяют предположить 
бесплодность таких попыток и обоснованность под‑
хода, при котором противоишемическая терапия 
и  методы механической реваскуляризации допол‑
няют друг друга. Попробуем остановиться подробнее 
на научных основаниях такой точки зрения.

Напомним, что первые сомнения в эффективно‑
сти выполнения ЧВКА для улучшения прогноза 
больных со  стабильным течением ишемической 
болезни сердца (ИБС) и  значимым стенозом КА, 
выраженность которого оценивалась лишь визу‑
ально, были получены в ходе выполнения рандоми‑
зированного клинического исследования (РКИ) 
COURAGE (Clinical Outcomes Utilizing Revascu‑
larization and Aggressive Drug Evaluation) [1]. Авторы 
такого исследования сделали вывод о  том, что так‑
тика начального лечения больных со  стабильным 
течением ИБС, основанная на  выполнении ЧВКА 
в  дополнение к  оптимальной лекарственной тера‑
пии (ОЛТ), по сравнению с ее изолированным при‑
менением не  приводит к  снижению риска смерти, 
а также частоты развития инфаркта миокарда (ИМ) 
и других тяжелых осложнений сердечно‑сосудистых 
заболеваний (ССЗ). Очевидно, что сделанные авто‑
рами выводы нельзя считать обоснованными в связи 
с  явными методологическими недостатками иссле‑
дования. Так, нельзя исключить, что у многих боль‑
ных, включенных в  исследование COURAGE, не‑ 
смотря на визуальные признаки стенозирования КА 
до 70% и более, на самом деле стенозы КА не были 
гемодинамически значимыми. Выполнение ЧВКА 
в участках КА, стеноз которых не приводит к разви‑
тию ишемии, неэффективно [2], а  возможно, даже 
вредно [3]. Тщательное выявление стенозированных 
участков КА, которые обусловливают развитие ише‑
мии, считается важным для получения наибольших 
преимуществ реваскуляризации у  больных со  ста‑
бильным течением ИБС.

Фракционный резерв кровотока (ФРК) представ‑
ляет собой индекс, основанный на результатах изме‑
рения давления с  помощью специальных электрон‑
ных датчиков, располагающихся на  проводниковом 
катетере, в ходе выполнения коронарографии; с по‑ 
мощью этого индекса оценивают возможность разви‑
тия ишемии миокарда за счет стеноза определенного 
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нагрузки, не  допускал обоснованного и  полного 
сравнения эффектов консервативной и  инвазивной 
тактики лечения. Кроме того, в  этом исследовании 
были выявлены и другие определенные методологи‑
ческие недостатки, снижающие ценность получен‑
ных выводов. В  частности, из  группы ЧВКА выбыл 
только 1 из  104 больных, в  то  время как из  группы 
ОЛТ 8 из 95 больных [13]. Частота стеноза в устье или 
проксимальном участке передней межжелудочковой 
КА или правой КА в  группе ЧВКА и  группе ОЛТ 
достигала 53 и  36%, соответственно. Нельзя также 
не  отметить, что отсутствие доказательства преиму‑
щества не  означает равенства эффекта в  исследова‑
нии с  недостаточной статистической мощностью.

Больший интерес и значимость имеют результаты 
дополнительного анализа данных об  участниках 
исследования ORBITA, которые были позднее опу‑
бликованы в  журнале Circulation [14]. Результаты 
такого анализа свидетельствовали о том, что у боль‑
ных со стабильной стенокардией и тяжелым пораже‑
нием одной КА более отчетливый эффект ЧВКА 
по сравнению с имитацией вмешательства (плацебо) 
отмечался по  влиянию на  нарушением локальной 
сократимости при пробе с  добутамином и  оценкой 
с помощью эхокардиографии и по показателю отсут‑
ствия стенокардии, но  не по  изменению продолжи‑
тельности переносимости нагрузки на тредмиле (т. е. 
по влиянию на основной показатель). Более того, чем 
меньше были показатель ФРК или показатель мгно‑
венной оценки перепада давления в области стеноза 
КА (instantaneous wave‑free ratio), тем более выражен‑
ным было улучшение показателей стресс‑эхокардио‑
графии за счет выполнения ЧВКА. То есть, другими 
словами, преимущества ЧВКА по сравнению с ОЛТ 
состояли только в  уменьшении выраженности ише‑
мии миокарда, в  отсутствие преимуществ по  влия‑
нию на  показатели, в  которых учитывались опреде‑
ленные характеристики стенокардии, т. е. на субъек‑
тивные проявления ИБС.

В настоящее время продолжается РКИ ISCHEMIA 
(International Study of Comparative Health Effectiveness 
with Medical and Invasive Approaches International Study 
of Comparative Health Effectiveness with Medical and 
Invasive Approaches) [15], в  которое включены 5179 
больных со стабильным течением ИБС. Это наиболее 
крупное исследование по  сравнительной оценке 
эффективности стандартной инвазивной тактики 
в  сочетании с  ОЛТ и  изолированной ОЛТ. Однако 
изменение оцениваемых клинических исходов, 
в частности изменение основного показателя с ком‑
бинированного показателя смертности от  осложне‑
ний ССЗ и  частоты развития несмертельного ИМ 
на комбинированный показатель, состоящий из пяти 
компонентов, включая частоту остановки кровообра‑
щения с успешной реанимацией, частоту госпитали‑
заций по поводу нестабильной стенокардии и сердеч‑

ной недостаточности снижает вероятность получе‑
ния обоснованной информации о  влиянии меха‑ 
нической реваскуляризации на прогноз. Таким обра‑
зом, можно предполагать, что в  целом результаты 
исследования ISCHEMIA принципиально не  будут 
отличаться от  результатов исследования FAME 2 
и не повлияют существенно на тактику лечения боль‑
ных со стабильным течением ИБС.

Наконец, интерес представляет начатое недавно РКИ 
ORBITA‑2 (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03742050), 
двойное слепое РКИ по  сравнительной оценке эф‑ 
фектов ЧВКА по  сравнению с  его имитацией (пла‑
цебо) в отсутствие применения базовой противоише‑
мической терапии. Предполагаемая продолжитель‑
ность наблюдения достигает 12 мес., а окончание ис‑ 
следования планируется в 2022г. 

Таким образом, противопоставление лекарствен‑
ной противоишемической терапии и  механической 
реваскуляризации миокарда представляется недоста‑
точно обоснованным; каждое из вмешательств имеет 
свою точку приложения и  такие вмешательства 
во многих случаях дополняют друг друга. Каковы же 
современные представления об эффективности при‑
менения противоишемической лекарственной тера‑
пии и о доказательной базе их использования? Далее 
остановимся подробнее на таких вопросах.

Краткая история применения средств для лечения 
стенокардии

Первым эффективным средством для лечения сте‑
нокардии стал амилнитрат, сообщение о применении 
которого было опубликовано в  1867г [16], а  в  1879г 
были опубликованы данные о преиму ществах приме‑
нения нитроглицерина [17]. Однако до  1964г, когда 
в клиническую практику был внедрен первый β‑бло‑
катор пропранолол, не было сообщений о внедрении 
в практику противоишемических средств для длитель‑
ного лечения больных со стабильным течением стено‑
кардии [18]. Об эффектах антагонистов кальция (АК) 
стало известно в 1964г [19], но препараты, относящи‑
еся к  такому классу, были внедрены в  клиническую 
практику для лечения стенокардии лишь в 1975г [20]. 
Примерно в это же время в качестве терапии для дли‑
тельного лечения начали использовать длительно дей‑
ствующие нитраты в виде изосорбида динитрата [21], 
созданные до этого препараты, относящиеся к такому 
классу, не получили широкого распространения из‑за 
быстрого развития толерантности [22]. В  последую‑
щем в клиническую практику были внедрены модуля‑
торы метаболизма (триметазидин) [23]; препарат, при‑
водящий к  зависимому от  аденозинтрифосфата от‑ 
крытию калиевых каналов (никорандил) [24]; ингиби‑
тор I

f
 каналов (ивабрадин) [25] и  блокатор поздних 

натриевых каналов (ранолазин) [26].
В соответствии с  современными клиническими 

рекомендациями, препараты, применяемые для 
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уменьшения клинических проявлений стенокардии, 
классифицируются как препараты 1‑го ряда (β‑бло‑
каторы, АК с  применением короткодействующих 
нитратов при необходимости) и препараты 2‑го ряда 
(длительно действующие нитраты, никорандил, ива‑
брадин, триметазидин и ранолазин). Причем препа‑
раты 2‑го ряда рекомендуют использовать как препа‑
раты резерва при непереносимости или противопо‑
казаниях к  применению препаратов 1‑го ряда или 
при недостаточной эффективности [27]. Однако 
такое разделение противоишемических препаратов 
на препараты 1‑го и 2‑го ряда, по мнению экспертов, 
представляется достаточно условным в связи с отсут‑
ствием обоснованных доказательных данных о преи‑
муществах препаратов, относящихся к  препаратам 
1‑го ряда по  сравнению с  препаратами, относящи‑
мися к средствам 2‑го ряда.

Сравнительная эффективность современных проти-
воишемических средств

В ходе выполнения метаанализа Ferrari R, et al. 
[28] попытались ответить на  вопрос о  различиях 
 современных противоишемических препаратов по 
 противоишемическому действию. В  базах данных 
MEDLINE и EMBASE выполняли поиск статей, опу‑
бликованных на  английском языке, с  результатами 
исследований по оценке эффективности лечения сте‑
нокардии у  больных со  стабильным течением коро‑
нарной болезни сердца. В анализ включали двойные 
слепые рандомизированные контролируемые иссле‑
дования с параллельными группами, в которых оце‑
нивали эффекты применения двух противоишемиче‑
ских средств, в которые было включено не менее 100 
больных (по 50 больных в  каждой группе), которых 
наблюдали в течение не менее одной недели. В анализ 
не включали исследования, в ходе выполнения кото‑
рых сравнивали эффективность препаратов, относя‑
щихся к одному классу. В качестве критерия оценки 
учитывали влияние применения препаратов на  ос‑
новной показатель переносимости физической 
нагрузки по данным нагрузочных тестов. Если в ис‑
следовании использовался комбинированный основ‑
ной показатель, то в ходе выполнения анализа учиты‑
вали только продолжительность переносимости 
физической нагрузки. 

Было найдено 72 РКИ по  сравнительной оценке 
двух антиангинальных препаратов, которые были 
опубликованы с 1964г и в целом включали 7034 боль‑
ных. В целом критериям включения удовлетворяли 13 
РКИ [29‑41], в  9 из  которых было включено от  100 
до  300 больных (>50 больных в  каждой группе). 
В  остальные 4 РКИ было включено >300 больных 
(>150 больных в каждую группу) [33, 38, 39, 41]. 

В ходе выполнения таких исследований сравни‑
вали влияние на  основной показатель приема 
β‑блокаторов и противоишемических средств, отно‑

сящихся к  другим классам; АК и  противоишемиче‑
ских средств, относящихся к другим классам, а также 
длительно действующих нитратов и  противоишеми‑
ческих средств, относящихся к  другим классам. В  9 
РКИ, включавших от  100 до  300 больных в  целом, 
изучали эффекты препаратов у  1611 больных [29‑32, 
34‑37, 40]. Только в  ходе выполнения одного РКИ 
было отмечено преимущество приема метопролола 
по  сравнению с  приемом нифедипина по  влиянию 
на основной показатель (продолжительность периода 
до снижения сегмента ST от изоэлектрической линии 
на 1 мм), но в отсутствие увеличения общей продол‑
жительности переносимости нагрузки [31]. Таким 
образом, результаты ни  одного из  исследований 
не указывали на преимущества приема противоише‑
мического препарата, относящегося к одному классу, 
по сравнению с приемом противоишемического пре‑
парата, относящегося к другому классу, по влиянию 
на общую продолжительность переносимости физи‑
ческой нагрузки.

В четырёх РКИ, включавших >300 больных, 
эффекты исследуемых препаратов в  целом изучали 
у  2818 больных. Однако и  при анализе таких РКИ 
ни в одном случае не были отмечены преимущества 
приема одного противоишемического препарата 
по  сравнению с  другим (в таких исследованиях 
изучали эффекты приема β‑блокаторов, АК и  инги‑
биторов I

f
 каналов). Причем в  3 из  этих РКИ были 

сходные результаты для сравниваемых препаратов 
и в 1 РКИ почти сходное улучшение в переносимости 
физической нагрузки [33, 38, 41]. Причем следует 
отметить, что большинство РКИ, включенных в мета‑
анализ, были выполнены до 2010г [41].

Таким образом, сделан вывод об ограниченности 
современных доказательных данных об эффективно‑
сти применения противоишемических препаратов. 
Имеется мало данных о том, что препараты, относя‑
щиеся к одному классу противоишемических препа‑
ратов, имеют преимущества перед препаратами, 
относящимися к  другому классу. Причем авторы 
метаанализа считают, что современные клинические 
рекомендации по выбору определенной тактики про‑
тивоишемической терапии основаны не  столько 
на  научных данных, сколько на  сложившихся пред‑
ставлениях экспертов [28]. Кроме того, авторы мета‑
анализа на  основании полученных в  ходе выполне‑
ния данных предложили новый алгоритм выбора 
противоишемической терапии, который был назван 
ими “бриллиантовый подход” [42]. Далее будут пред‑
ставлены основные принципы такого подхода.

“Бриллиантовый подход” к выбору противоишеми-
ческой терапии у  больных со  стабильным течением 
ИБС

Группа экспертов, проанализировав имеющиеся 
доказательные данные об  эффектах противоишеми‑
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ческих препаратов, предложили более свободный 
алгоритм выбора препаратов для лечения больного 
с  ишемией миокарда и  стабильным течением ИБС 
[42, 43]. “Бриллиантовый подход” к выбору терапии 
подразумевает выбор определенных противоишеми‑
ческих средств или состава комбинированной проти‑
воишемической терапии с  учетом индивидуальных 
характеристик больного, а  не  формального деления 
таких препаратов на средства 1‑го или 2‑го ряда, т. е. 
деления, не  имеющего научных оснований. Было 
достигнуто согласованное мнение экспертов о боль‑
шей приемлемости использования “бриллиантового 
подхода” по  сравнению с  современными клиниче‑
скими рекомендациями при выборе врачами опти‑
мального индивидуального режима противоишеми‑
ческой терапии, как в виде монотерапии, так и в виде 
сочетанного применения таких средств. 

Таким образом, в соответствии с “бриллиантовым 
подходом” к  выбору противоишемической терапии, 
назначение определенных препаратов зависит от спе‑
цифических патофизиологических звеньев развития 
ИБС у  конкретного больного, а  также от  наличия 
у  него определенных сопутствующих заболеваний. 

Рассмотрим определенные клинические ситуации 
или определенные механизмы развития стенокардии, 
от  которых будет зависеть выбор противоишемиче‑
ских препаратов в  соответствии с  “бриллиантовым 
подходом”.

Частота сердечных сокращений
Назначение препаратов, уменьшающих частоту 

сердечных сокращений (ЧСС), таких как β‑блокаторы, 
недигидропиридиновые АК (дилтиазем и верапамил), 
а также ивабрадин, будет предпочтительной тактикой 
при ЧСС >70 уд./мин. Добавление ивабрадина к тера‑
пии β‑блокатором будет эффективным и безопасным, 
если ЧСС сохраняется на уровне 70 уд./мин или более 
[44], но сочетанный прием ивабрадина с дилтиаземом 
или верапамилом однозначно противопоказан [45]. 
Применение препаратов с  сосудорасширяющим дей‑
ствием, таких как дигидропиридиновые АК и нитраты, 
менее предпочтительны в  таких случаях, так как их 
прием может привести к увеличению ЧСС. При необ‑
ходимости возможно сочетание с  другими противои‑
шемическими сред ствами. Однако сочетанный прием 
β‑блокаторов и  дилтиазема или верапамила не  реко‑
мендуется из‑за риска развития атриовентрикулярной 
блокады высокой степени. В  настоящее время отсут‑
ствует согласованное мнение об оптимальной целевой 
ЧСС. В  соответствии с  мнением экспертов Европей‑
ского медицинского агентства, препараты, снижаю‑
щие ЧСС следует назначать при ЧСС >70 уд./мин, 
но  дозу таких препаратов следует уменьшать, если 
ЧСС снижается <50‑55 уд./мин. 

При низкой ЧСС (в диапазоне от  50 уд./мин 
и менее до 55 уд./мин), препараты, снижающие ЧСС, 

однозначно противопоказаны. Предпочтительным 
противоишемическим препаратом в  таких случаях 
будут дигидропиридиновые АК, нитраты и/или нико‑
рандил, так как прием таких средств может повышать 
ЧСС за  счет рефлекторного повышения активности 
симпатического отдела вегетативной нервной сис‑
темы. Кроме того, можно учитывать применение 
таких противоишемических препаратов, как ранола‑
зин и триметазидин. 

Артериальная гипертония
При артериальной гипертонии сочетанный прием 

β‑блокаторов и  дигидропиридиновых АК считается 
предпочтительной тактикой противоишемической 
терапии. По  мнению авторов согласованного мне‑
ния, у больных с ИБС не следует снижать артериаль‑
ное давление (АД) до  уровня <130/80  мм рт.ст., так 
как имеются данные о J‑образной зависимости между 
уровнем АД, прогнозом больных с ИБС и артериаль‑
ной гипертонией [46]. Кроме того, эксперты, предло‑
жившие “бриллиантовый подход”, не  считают обо‑
снованным снижать АД до более низкого уровня даже 
у больных с сопутствующим сахарным диабетом. 

Артериальная гипотония
Такие препараты, как АК, нитраты и β‑блокаторы, 

прием которых может приводить с  существенному 
снижению АД, не  должны применяться у  больных 
стенокардией и  низким уровнем АД, так как это 
может привести к  ухудшению перфузии миокарда. 
Отсутствуют определенные пороговые уровни АД, 
которые  бы однозначно указывали на  чрезмерно 
высокое или чрезмерно низкое АД у больного с ИБС. 
Однако, учитывая имеющиеся данные, можно пред‑
полагать, что обоснованным пороговым уровнем АД 
может быть уровень систолического и  диастоличе‑
ского АД 130 и  80  мм рт.ст., соответственно [46]. 
У больных с низким уровнем АД использование ива‑
брадина (при исходно повышенной ЧСС), ранола‑
зина или триметазидина будет предпочтительным.

Дисфункция левого желудочка и сердечная недоста-
точность

При стенокардии у больных с систолической дис‑
функцией левого желудочка как при наличии клини‑
чески явной сердечной недостаточности, так и  в  ее 
отсутствие, в соответствии с большим числом доказа‑
тельств, показан прием β‑блокаторов, который может 
также уменьшить тяжесть стенокардии и эффективен 
для снижения смертности и частота развития ослож‑
нений в таких случаях [47, 48]. Такие преимущества, 
вероятно, непосредственно связаны со  снижением 
ЧСС за  счет применения β‑блокаторов. Если ЧСС 
остается повышенной (>70 уд./мин), несмотря 
на прием оптимальной дозы β‑блокатора, при сохра‑
нении синусового ритма следует учитывать добавле‑
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ние ивабрадина. Результаты исследования SHIFT [49] 
свидетельствовали о том, что снижение ЧСС за счет 
применения ивабрадина приводит к  уменьшению 
частоты развития неблагоприятных клинических 
исходов у больных с хронической сердечной недоста‑
точностью и  сниженной фракцией выброса левого 
желудочка. Причем сходные преимущества добавле‑
ния ивабрадина были отмечены и в подгруппе боль‑
ных с  хронической стабильной стенокардией [50]. 
Применение верапамила и дилтиазема в такой ситуа‑
ции следует избегать, так как прием таких препаратов 
может привести к дальнейшему ухудшению функции 
левого желудочка. Наконец, следует отметить, что 
результаты метаанализа небольших РКИ свидетель‑
ствовали о  преимуществах приема триметазидина 
в  дополнение к  стандартной терапии у  больных 
с  систолической дисфункцией левого желудочка 
и/или сердечной недостаточностью [51].

Фибрилляция предсердий
Фибрилляция предсердий (ФП) может усиливать 

клинические проявления стенокардии за счет повы‑
шения ЧСС. Следовательно, применение β‑блока‑
торов или недигидропиридиновых АК должны быть 
предпочтительной терапией в таких случаях. В то же 
время, прием ивабрадина, селективного блокатора I

f
 

каналов будет неэффективен при ФП, и, более того, 
может даже увеличивать частоту развития аритмии. 
Так, по  данным метаанализа, прием ивабрадина 
по сравнению с плацебо увеличивал на 15% относи‑
тельный риск развития ФП [52]. В ходе выполнения 
исследования SIGNIFY прием ивабрадина по  срав‑
нению с  плацебо сопровождался более высокой 
частотой развития ФП, которая составляла 5,3 и 3,8%, 
соответственно. В связи с этим применение ивабра‑
дина у больных со стабильным течением стенокардии 
противопоказано. Приема дигидропиридиновых АК 
и  нитратов или никорандила также следует избегать 
в такой ситуации, так как их применение может при‑
водить к  дальнейшему увеличению ЧСС, в  то  время 
как другие противоишемические препараты можно 
добавлять к β‑блокаторам для уменьшения выражен‑
ности клинических проявлений стенокардии. При‑
чем, добавление ранолазина в  таких случаях может 
быть обосновано, так как имеются данные о возмож‑
ности профилактики развития суправентрикулярных 
аритмий и ФП за счет его использования [53, 54]. 

Сахарный диабет
Сахарный диабет (СД) часто связан с  развитием 

атеросклероза КА и  ранее считался эквивалентом 
ИБС. Обычно у больных с ИБС и сопутствующим СД 
имеется более выраженная ишемия миокарда, как 
с клиническими проявлениями, так и в ее отсутствие. 
При лечении хронической стабильной стенокардии 
у таких больных предпочтительно назначение препа‑

ратов, оказывающих положительное влияние на ме‑
таболические показатели, или, по  крайней мере, 
не  влияющие на  них. Теоретически триметазидин 
должен оказывать положительное влияние на  такие 
показатели за  счет улучшения утилизации глюкозы 
в  условиях ишемии миокарда. Кроме того, в  ходе 
выполнения двойного слепого РКИ, включавшего 
больных с  кардиомиопатией неишемической при‑
роды, было отмечено повышение чувствительности 
к  инсулину и  уменьшение концентрации глюкозы 
в  крови [55]. Для ранолазина также были получены 
данные о  положительном влиянии на  метаболиче‑
ские показатели, в  частности, на  уровень гликиро‑
ванного гемоглобина [56] у  больных со  стабильным 
течением стенокардии и СД 2 типа в ходе выполнения 
двойного слепого плацебо‑контролируемого иссле‑
дования.

В течение многих лет считалось, что применение 
β‑блокаторов способствует развитию СД и  препят‑
ствует снижению уровня глюкозы в  крови. По  этой 
причине применение β‑блокаторов старались избе‑
гать у больных с СД и хронической стабильной стено‑
кардией. Однако β‑блокаторы с  сосудорасширяю‑
щим действием, карведилол и небиволол, могут улуч‑
шать чувствительность к  инсулину, в  целом не  ока ‑ 
зывая отрицательного влияния на  уровень глюкозы 
в крови [57]. Препараты, относящиеся к других клас‑
сам, могут использоваться для уменьшения выражен‑
ности ишемии миокарда у больных с СД.

Хроническая болезнь почек
Сопутствующая хроническая болезнь почек (ХБП) 

относится к  факторам риска развития осложнений 
ИБС и  частым сопутствующим заболеванием, кото‑
рые могут влиять на  выбор терапии. К  сожалению, 
тактика лечения больных, относящихся к  такой 
группе, изучена недостаточно, так как обычно ХБП 
была критерием исключения из  исследований. 
Можно тем не менее отметить, что ранолазин и три‑
метазидин не  следует применять при скорости 
 клубочковой фильтрации <30 мл/мин/1,73 м2. Кроме 
того, ранолазин характеризуется интенсивным мета‑
болизмом в печени с помощью ферментов семейства 
цитохрома P450 и  экскретируется преимущественно 
почками. У больных с умеренным нарушением функ‑
ции печени или почек концентрация ранолазина 
в крови повышается на 50‑60% [58]. Сходные ограни‑
чения имеются и для триметазидина. Следовательно, 
триметазидин и  ранолазин не  следует применять 
у  больных со  стабильным течением стенокардии 
и ХБС. Ограничений для применения других проти‑
воишемических препаратов нет. 

Хроническая обструктивная болезнь легких
Хроническая обструктивная болезнь легких 

(ХОБЛ) нередко встречается у  больных с  ИБС, так 
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как у  таких заболеваний много общих факторов 
риска. Кроме того, в мире ХОБЛ относится к третьей 
по частоте причине смерти [59]. Результаты обсерва‑
ционных исследований свидетельствовали о том, что 
у больных с ХОБЛ риск развития сердечной недоста‑
точности и коронарной болезни сердца повышен в 3 
и 2 раза, соответственно [59]. 

В течение многих лет применение β‑блокаторов 
не рекомендовали у больных с ХОБЛ из‑за опасений 
по поводу отрицательного влияния на функцию лег‑
ких. Действительно, блокада β

2
‑адренорецепторов 

может приводить к  спазму бронхов и  ухудшению 
функции легких. Имеющиеся данные позволяют 
предположить, что прием селективных β

1
‑адрено‑

блокаторов обычно хорошо переносится больными 
с  ХОБЛ и  может положительно влиять на  выживае‑
мость и даже парадоксально — на реактивность брон‑
хов [60]. Учитывая высокую селективность к  β

1
‑ад‑

ренорецепторам, бисопролол может считаться един‑
ственным β‑блокатором, который не противопоказан 
у больных с ХОБЛ. 

Однако сопутствующая бронхиальная астма счи‑
тается абсолютным противопоказанием к  назначе‑
нию β‑блокаторов, как и ХОБЛ с повышенной реак‑
тивностью бронхов. У  таких больных при лечении 
хронической стабильной стенокардии в случае необ‑
ходимости снижения ЧСС предпочтительным 
должно быть назначение ивабрадина, дилтиазема 
или верапамила. У больных с хронической стабиль‑
ной стенокардией и  сохраненной функцией желу‑
дочков предпочтительным считается применение 
АК или нитратов, так как прием β‑блокаторов 
в  таких случаях не  будет каких‑либо преимуществ 
по  влиянию на  прогноз. При наличии сопутствую‑
щей легочной артериальной гипертонии и дисфунк‑
ции правого желудочка не рекомендуется применять 
недигидропиридиновые АК и неселективные β‑бло‑
каторы.

Заболевание периферических артерий
Перемежающаяся хромота, относящаяся к наибо‑

лее частым клиническим проявлениям заболевания 
периферических артерий (ЗПА), обусловленных ате‑
росклерозом, часто сочетается с  хронической ста‑
бильной стенокардией, особенно, у  больных с  СД 
[61]. Нередко перемежающаяся хромота, которая 
ограничивает переносимость физической нагрузки, 
маскирует клинические проявления хронической 
стабильной стенокардии. У больных с ЗПА и хрони‑
ческой стабильной стенокардией имеется повышен‑
ный риск смерти, следовательно, таким больным 
требуется более интенсивное лечение.

В качестве стандартной терапии в  таких случаях 
применение β‑блокаторов считалось обоснованным 
в  связи с  представлениями об  их противоишемиче‑
ском действии и  эффективности, в  том числе и при 

сопутствующем ЗПА. Однако высказывались сомне‑
ния в  обоснованности такой тактики из‑за возмож‑
ного отрицательного влияния приема β‑блокаторов 
на гемодинамику, включая снижение минутного объ‑
ема и  блокирование адренорецепторов, которые 
уравновешивают эффекты стимуляции α‑адрено‑
рецепторов, что приводит к сужению сосудов [61, 62]. 
В 2013г эксперты Британской медицинской ассоциа‑
ции сделали заключение о противопоказаниях к при‑
менению β‑блокаторов у  больных с  тяжелым ЗПА 
[63]. С  другой стороны, в  том  же году результаты 
систематического обзора, выполненного в  рамках 
Кокрановского сотрудничества, не указывали на убе‑
дительные данные об обоснованности отказа от при‑
менения β‑блокаторов у больных с ЗПА [64]. Учиты‑
вая ограниченность надежных и  современных дан‑
ных, авторы согласованного мнения, предлагающего 
использование “бриллиантового подхода” считают 
обоснованным избегать применения β‑блокаторов 
или применять их с осторожностью у больных с хро‑
нической стабильной стенокардией и ЗПА [42]. Сле‑
дует также отметить, что в случае критической ише‑
мии конечностей следует избегать назначения АК 
и  нитратов, так как снижение АД в  таком случае 
может оказывать отрицательное действие. В  такой 
ситуации предпочтительным считается прием проти‑
воишемических препаратов, относящихся к  другим 
классам, т. е. ивабрадина, ранолазина или триметази‑
дина). 

Нарушения атриовентрикулярной проводимости
У больных с  хронической стабильной стенокар‑

дией часто имеются нарушения атриовентрикуляр‑
ной проводимости различной степени. Прием β‑бло‑
каторов и  недигидропиридиновых АК приводит 
к  замедлению атриовентрикулярного проведения 
и даже может обусловливать развитие полной атрио‑
вентрикулярной блокады и  межжелудочковой дис‑
синхронии [42]. Следовательно, у  больных с  атрио‑
вентрикулярной блокадой II степени применение 
β‑блокаторов абсолютно противопоказано. Для 
уменьшения симптомов стенокардии в таких случаях 
предпочтение следует отдавать препаратам, относя‑
щихся к другим классам.

Гипертиреоз
Гипертиреоз характеризуется повышенным синте‑

зом и секрецией тиреоидных гормонов в щитовидной 
железе. Хорошо известно о связи между гипертирео‑
зом и патологическими изменениями сердечно‑сосу‑
дистой системы. У больных с гипертиреозом в 3 раза 
увеличивается риск развития ФП и  в  последующем 
сердечной недостаточности [65]. Тиреоидные гор‑
моны могут непосредственно влиять на  факторы, 
от  которых зависит потребление миокардом кисло‑
рода, что у  больных с  коронарной болезнью сердца 
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и даже при неизмененных КА (по данным ангиогра‑
фиии) может обусловливать развитие хронической 
стабильной стенокардии. Повышенная концентра‑
ция тиреоидных гормонов может приводить к спазму 
КА [66]. Предпочтительным в таких случаях считают 
прием неселективного β‑блокатора (пропранолола) 
или дилтиазема, верапамила или ивабрадина в случае 
наличия противопоказаний к  применению β‑блока‑
торов. Прием вазодилататоров считается нецелесо‑
образным из‑за увеличения риска развития рефлек‑
торной тахикардии. 

Вазоспастическая стенокардия
При таком варианте стенокардии предпочтения 

отдают применению АК и  длительно действующим 
нитратам. Прием любых АК может предотвратить 
развитие спазма КА примерно у  90% больных. 
Несмот ря на эффективность применения длительно 
дей ствующих нитратов, рекомендуется интермитти‑
рующий прием с  целью профилактики толерантно‑
сти к нитратам. Применение β‑блокаторов противо‑
показано, так как они могут предрасполагать к спазму 
КА за счет блокирования β‑адренорецепторов, кото‑
рые уравновешивают эффекты стимуляции α‑адре‑ 
но рецепторов, что нивелирует сосудорасширяющее 
действие стимуляции β‑адренорецепторов. У  боль‑
ных с  устойчивой к  лечению стенокардии можно 
попытаться применить высокую дозу АК. В  отдель‑
ных случаях в отсутствие ответной реакции на прием 
большой дозы АК может быть эффективна симпатэк‑
томия [67].

Микрососудистая стенокардия
Отсутствуют доказательства эффективности при‑

менения препаратов, относящихся к  определенному 
классу, для лечения больных с микрососудистой сте‑
нокардией. Возможно, это обусловлено ограничен‑
ными данными о  причинах и  патофизиологических 
звеньях развития такой стенокардии, а также вариа‑
бельностью ответной реакции на  терапию в  таких 
случаях. В течение многих лет в качестве стандартной 
терапии в  таких случаях рекомендовали прием 
β‑блокаторов, АК и  нитратов, несмотря на  то что 
примерно у  30% больных сохраняются приступы 
и на фоне терапии. Тем не менее, прием β‑блокаторов 
может считаться предпочтительным при наличии 
признаков повышенной активности симпатического 
отдела вегетативной нервной системы [27]. Предпо‑
лагалось, что прием ранолазина может уменьшать 
компрессию микрососудов сердца [68] и  улучшать 
ауторегуляцию коронарного сосудов [69]. Однако 
в  ходе выполнения двойного слепого плацебо‑конт‑
ролируемого перекрестного РКИ, включавшего жен‑
щин со  стенокардией напряжения при отсутствии 
обструктивного поражения КА, прием ранолазина 
в целом не приводил к статистически значимому про‑ 

тивоишемическому эффекту, за исключением отдель‑
ных больных со  сниженным резервом коронарного 
кровотока [70]. 

Имеются данные о  том, что прием ивабрадина 
может улучшить коллатеральное кровообращение 
и резерв коронарного кровотока у больных с микро‑
сосудистой стенокардией [71, 72]. Причем примене‑
ние ивабрадина было более эффективно по  сравне‑
нию с  приемом бисопролола, несмотря на  сходное 
снижение ЧСС [72]. Следовательно, еще предстоит 
уточнить оптимальные подходы к  противоишемиче‑
ской терапии у  больных с  микрососудистой стено‑
кардией, и пока такая терапия остается в значитель‑
ной степени эмпирической. Снижение ЧСС за  счет 
приема β‑блокаторов, дилтиазема, верапамила или 
ивабрадина можно учитывать, так как такая терапия 
приведет к увеличению продолжительности диастолы 
и  улучшению перфузии миокарда. Полезным также 
может быть назначение ранолазина или триметази‑
дина. 

Причем имеются доказательства эффективности 
применения триметазидина у  пациентов с  микросо‑
судистой стенокардией [73]. В  ходе выполнения 
открытого РКИ, включавшего 60 пациентов с микро‑
сосудистой стенокардией, прием триметазидина 
не только приводил к более выраженному уменьше‑
нию симптомов стенокардии по сравнению со стан‑
дартной терапией, включавшей β‑блокаторы и анта‑
гонисты кальция, но обусловливал улучшение перфу‑
зии миокарда и функции эндотелия, вероятно, за счет 
уменьшения концентрации эндотелина‑1 в  крови 
и уменьшения выраженности свободнорадикального 
окисления [74]. К очевидным преимуществам триме‑
тазидина следует отнести отсутствие лекарственных 
взаимодействий, что становится важным преимуще‑
ством в  условиях полифармакотерапии у  большин‑
ства больных с ИБС. Триметазидин не рекомендуют 
применять лишь у больных с паркинсонизмом и тя‑ 
желой почечной недостаточностью. 

У больных со сниженным болевым порогом может 
быть обоснованным назначение антагонистов адено‑
зина или препаратов, применяемых для лечения хро‑
нической боли, например, трициклического анти‑
депрессанта имипрамина, а  также другие подходы 
к терапии. 

Заключение
Учитывая сходную эффективность противоише‑

мических препаратов, а также ограниченный уровень 
доказательности и  отсутствие данных о  влиянии 
на  выживаемость о  вмешательствах, влияющих 
на ишемию миокарда у больных со стабильным тече‑
нием ИБС, не  представляется обоснованным выде‑
лять противоишемические препараты 1‑го или 2‑го 
ряда, а также противопоставлять инвазивную и кон‑
сервативную тактику лечения ИБС. Более того, боль‑
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ные со  стабильным течением ИБС и  хронической 
стабильной стенокардий нередко имеют несколько 
сопутствующих заболеваний, а причина стенокардии 
может быть обусловлена разными патофизиологиче‑
скими звеньями. Кроме того, некоторые препараты, 
например, триметазидин, имеют дополнительные 
свойства, которые могут полезны при наличии опре‑
деленных сопутствующих заболеваний или опреде‑
ленных механизмах хронической стабильной стено‑
кардии. В  таких случаях “бриллиантовый подход” 

к  выбору терапии становится наиболее приемлемой 
тактикой для обеспечения оптимальной противо‑
ишемической терапии у  широкого круга больных. 
Можно считать, что такой подход к лечению отражает 
“принцип дополнительности” в  терапии больных 
с ИБС.
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