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предыдущей группе. В этих случаях имелись выраженные из-

менения периульцерозных тканей в виде дерматита, которые 

поддерживали воспаление и провоцировали болевой синдром, 

дискомфорт. Вместе с тем к концу 2-й недели лечения дрени-

рующими сорбентами заметно изменился характер раневого 

отделяемого (с серозно-гнойного до серозного), уменьшился 

болевой синдром, появились активные сочные грануляции.

В 1 случае у пациентки с гнойно-некротическими изме-

нениями в язвенном дефекте через 1 нед применения диоте-

вина отмечено активное очищение язвенной поверхности, на 

фоне которого возникло обильное кровотечение из грануля-

ций, в связи с чем пациентка была госпитализирована в гной-

ное хирургическое отделение. У других пациентов каких-либо 

нежелательных явлений или осложнений в процессе лечения 

не наблюдалось.

Скорость очищения раны у пациентов с трофическими 

язвами в I–II стадии раневого процесса была неодинаковой 

и зависела в основном от площади язвенного дефекта и со-

стояния окружающих его кожных покровов. Более быстрое 

очищение от гнойно-некротических тканей, появление гра-

нуляций, краевой эпителизации были характерны для язв не-

больших размеров (от 1 до 5 см2) с неизмененными окружаю-

щими тканями.

В ходе лечения венозных язв путем применения дрени-

рующих сорбентов и биологически активных перевязочных 

средств каких-либо изменений в клинической картине ХВН 

не выявлено.

Практически все пациенты отметили легкость наложения 

и снятия повязок. Лишь 5 больных вследствие пожилого воз-

раста, тучности и сопутствующих заболеваний позвоночника 

были вынуждены прибегать во время перевязок к помощи 

родственников или медицинского персонала.

Таким образом, дренирующие сорбенты и БАК на их 

основе обеспечивают создание влажной среды, быстрое очи-

щение раневой поверхности от фибрина, гноя, обладают бак-

терицидными свойствами благодаря активной необратимой 

сорбции раневого экссудата и микрофлоры, что способствует 

ускорению процессов репарации. Простота применения та-

ких повязок и их невысокая стоимость повышают привержен-

ность пациентов лечению. Это чрезвычайно важно, посколь-

ку значительная часть пациентов с венозными трофическими 

язвами лечатся в амбулаторных условиях и оптимальное соот-

ношение «простота–цена–эффективность» – один из прио-

ритетов при выборе способа лечения.
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Смертность от сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) в 

России остается высокой, и в большинстве случаев она 

обусловлена ишемической болезнью сердца (ИБС). По дан-

ным Росстата, в 2011 г. в России находилось под наблюде-

нием 7 млн 411 тыс. больных ИБС [1]. Хроническая сердеч-

ная недостаточность (ХСН) развивается у 77,5% таких боль-

ных [2]. Хроническая ИБС может протекать сравнительно 

доброкачественно в течение многих лет. Постепенное про-

грессирование атеросклероза коронарных артерий (КА) и 

сердечной недостаточности приводят к снижению функци-

ональной активности больных, а у некоторых из них – к 

острым осложнениям (нестабильная стенокардия, инфаркт 

миокарда – ИМ), которые бывают фатальными (внезапная 

сердечная смерть) [2–5]. Своевременно поставленный диа-

гноз, правильная стратификация риска осложнений, назна-

чение полноценного медикаментозного, а в необходимых 

случаях – инвазивного лечения способны улучшить каче-

ство жизни и существенно снизить заболеваемость и смерт-

ность [3, 6].

Поскольку главная цель лечения хронической ИБС – 

снижение заболеваемости и смертности, в любую схему ме-

дикаментозной терапии у больных с органическим пораже-

нием КА и миокарда обязательно должны входить препа-

раты с доказанным положительным влиянием на прогноз, 

если только у конкретного больного нет прямых противопо-

казаний к их приему. К таким препаратам относятся: анти-

тромбоцитарные лекарственные средства – ЛС (ацетилса-

лициловая кислота, клопидогрел), статины и блокаторы 

ренин-ангиотензин-альдостероновой системы. В группу 
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препаратов, облегчающих симптомы заболевания, входят: 

β-адреноблокаторы (БАБ); антагонисты кальция (АК); ни-

траты пролонгированного действия и нитратоподобные 

средства (молсидомин); ивабрадин; никорандил; ранолазин; 

триметазидин. Многие ЛС уменьшают дисбаланс между до-

ставкой кислорода к миокарду и его потребностью в кисло-

роде, влияя на несколько звеньев патогенеза ИБС. Так, АК, 

нитраты, открыватели калиевых каналов (никорандил) мо-

гут улучшать кровообращение, увеличивая доставку кисло-

рода к сердцу, и в то же время снижать потребность миокарда 

в кислороде [3].

Для ряда пациентов характеры объективные признаки 

ишемии, несмотря на применение оптимальной медикамен-

тозной терапии. По данным исследования COURAGE, даже 

после инвазивного лечения у 25% пациентов сохранялась 

клинически значимая стенокардия [7]. Часто возникают та-

кие побочные эффекты, как гипотония, брадикардия, что 

приводит к отказу от подобранных схем терапии. В этой си-

туации одним из препаратов с доказанной эффективностью и 

безопасностью, которые могут применяться при стабильной 

ИБС, является никорандил [3]. Его действие основано на со-

четании способности активировать калиевые каналы и оказы-

вать нитратоподобное действие. Доказано его положительное 

влияние на исходы у больных стабильной ИБС (класс показа-

ний – I, уровень доказательности – В) [8], в частности на сни-

жение частоты коронарных событий (исследование IONA) 

[9]. В исследовании JCAD подтвердилось снижение частоты 

ИМ с зубцом Q у лиц, принимающих никорандил [10]. В дру-

гих исследованиях [11, 12] у пациентов с острым ИМ перед 

хирургическим вмешательством на коронарных сосудах пре-

парат снижал риск осложнений. Эти эффекты обусловлены 

возможностью уменьшать контрактильность кардиомиоци-

тов после ишемических эпизодов, прекондиционирующим 

действием, улучшением функции эндотелия коронарных со-

судов [13].

В России препарат никорандил производится под назва-

нием Кординик (компания ПИК-ФАРМА). Исследователи 

отмечают клинические преимущества терапии этим препа-

ратом перед лечением изосорбид-5-мононитратом [14]; дока-

зана целесообразность применения препарата Кординик для 

коррекции коронарного резерва и эндотелиальной дисфунк-

ции у больных ИБС [15], отмечена его способность снижать 

жесткость артериальной стенки [16, 17]. Актуально уточнение 

способности никорандила на фоне оптимальной медикамен-

тозной терапии положительно влиять на ремоделирование и 

функцию левого желудочка (ЛЖ) у больных ИБС, осложнен-

ной стенокардией напряжения (СН) с низкой фракцией вы-

броса (СН-нФВ).

Целью исследования было оценить безопасность и эф-

фективность терапии никорандилом на фоне оптимальной 

медикаментозной терапии и его влияние на процесс ремо-

делирования и функцию ЛЖ у больных со стабильной ИБС, 

осложненной СН-нФВ.

Исследование проводилось как двойное слепое рандоми-

зированное плацебоконтролируемое. Протокол исследова-

ния одобрен этическим комитетом Ярославского областного 

клинического госпиталя ветеранов войн – Международного 

центра «Здоровое долголетие». За период наблюдения в те-

чение 48 нед пациенты совершили 5 визитов к врачу: визит 

включения в исследование и контрольные визиты через 2, 

12, 24 и 48 нед. В течение этого времени у каждого пациента 

индивидуально подобранную стандартную терапию допол-

няли никорандилом (Кординик, компания ПИК-ФАРМА) 

или плацебо – по 1 таблетке (10 мг) 3 раза в день.

Критерии включения в исследование: подписание ин-

формированного согласия; возраст старше 40 лет; СН-нФВ 

(ФВ<45 %) II–III функционального класса (ФК) по NYHA на 

фоне стабильной СН III ФК, установленной не позднее чем за 

6 мес до включения в исследование; среднее число приступов 

стенокардии за 1 нед – не менее 3.

Критерии невключения: прием никорандила в послед-

ние 3 мес; повышенная чувствительность к препарату по 

результатам опроса пациента; СН-нФВ (ФВ<45%) IV ФК 

по NYHA; нестабильная стенокардия; кардиохирургиче-

ское вмешательство в последние 6 мес; ИМ в последние 

3 мес; инсульт в последние 6 мес; тяжелые нарушения сер-

дечного ритма и проводимости; госпитализации по поводу 

сердечно-сосудистой патологии в последние 6 мес; бере-

менность и лактация; участие в других исследованиях в по-

следние 6 мес; выраженные нарушения функции почек и 

печени; подозрение на расслоение аорты; онкологические 

заболевания; сахарный диабет, при котором требуется при-

ем препаратов сульфонил мочевины (глибенкламид); прием 

препаратов, которые могут повлиять на результаты исследо-

вания (глибенкламид, амиодарон, ипидакрин), метаболиче-

ские препараты (триметазидин, мельдоний, левокарнитин, 

ацетил-левокарнитин; ивабрадин); открывателей калиевых 

каналов. Все пациенты в качестве средств стандартной те-

рапии получали препараты 1-й линии, применяемые при 

лечении стабильной ИБС: ингибиторы ангиотензинпрев-

ращающего фермента (ИАПФ) или сартаны, БАБ, статины, 

антиагреганты, при необходимости – короткодействующие 

нитраты. В связи с СН-нФВ у ряда пациентов к терапии до-

бавляли антагонисты минералкортикоидных рецепторов и 

торасемид. Значимых различий в лечении между группами 

не было (табл. 1).

Ряду пациентов, имеющих 

показания к реваскуляриза-

ции миокарда, была рекомен-

дована коронароангиография. 

В случае отказа от оператив-

ного лечения или выявления 

незначительного или погра-

ничного стеноза КА, помимо 

главного ствола левой КА, 

пациентов включали в иссле-

дование. Эффективность тера-

пии определяли, исходя из ее 

оценки врачами и самими па-

циентами, влияния терапии на 

ФК стабильной стенокардии, 

Таблица 1
Медикаментозная терапия обследованных; n (%)

Класс препаратов Группа плацебо (n=20) Группа никорандила (n=19)

ИАПФ 14 (70) 14 (73,7)

Антагонисты рецепторов АII 6 (30) 5 (26,3)

БАБ 20 (100) 19 (100)

Антагонисты минералкортикоидных рецепторов 15 (75) 14 (73,7)

Диуретики 18 (90) 18 (94,7)

Примечание. Во всех случаях p>0,05.
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среднее число приступов стенокардии за 1 нед и среднее по-

требление короткодействующих нитратов за 1 нед, на оценку 

состояния пациента по шкале оценки клинического состоя-

ния (ШОКС).

Включенные в исследование 39 пациентов были разделе-

ны на 2 сопоставимые по возрасту и полу группы (табл. 2).

Статистическая обработка результатов производилась 

с использованием программного обеспечения SAS (версия 

6.12), предусматривающего возможность параметрического и 

непараметрического анализа. Динамику показателей на фоне 

лечения оценивали с применением парного непараметри-

ческого метода анализа по Уилкоксону. Различия считались 

достоверными при p<0,05. Результаты представлены в виде 

М±m. 

На фоне терапии в обеих группах достоверно снизилось 

число приступов стенокардии и использование короткодей-

ствующих нитратов (табл. 3).

Антиангинальные различия эффективности терапии в 

виде уменьшения числа приступов стенокардии отмечены 

уже при 2-м визите (через 2 нед), причем различия между 

группами оптимальной медикаментозной терапии и терапии 

с добавлением никорандила сохранялись до конца исследо-

вания (через 48 нед; см. табл. 3). В группе плацебо через 2 нед 

терапии отмечалось большее число приступов стенокардии – 

15,6±7,3 против 8,2±7,5 в группе никорандила (р<0,0001); по-

требность в короткодействующих нитратах в группе плацебо 

также имела тенденцию к уменьшению, но не достигла ста-

тистической значимости (р>0,05). Через 48 нед терапии число 

приступов стенокардии в группе плацебо составило 13,8±7,4 

против 8,5±6,8 в группе никорандила (р<0,0001), в которой 

достоверно уменьшилось потребление нитроглицерина до 

3,9±2,4 против 5,8±3,9 таблетки в группе плацебо (р<0,05). 

Изменение параметров эхокардиографии (ЭхоКГ) у лиц с 

СН-нФВ представлено в табл. 4.

В группе никорандила достоверно увеличилась сократи-

тельная способность ЛЖ; ФВ ЛЖ возросла на 14,5% (р<0,05). 

Отмечено достоверное уменьшение конечного систоличе-

ского объема (КСО) на 12,3% (р<0,05). Достоверно на 12,5% 

изменилось соотношение E/A пиковых скоростей трансми-

тральных потоков в диастолу ЛЖ (р<0,05).

В группе плацебо (оптимальная медикаментозная тера-

пия) показатели ЭхоКГ не претерпели достоверных измене-

ний (см. табл. 4).

Выраженный и стойкий антиангинальный эффект нико-

рандила определяется 2 механизмами коронаролитического 

действия препарата: эффектами органических нитратов и 

действием остатка амида никотиновой кислоты – активацией 

АТФ-зависимых калиевых каналов [14–16]. Являясь донато-

ром NO, никорандил способствует внутриклеточному накоп-

лению гуанидилмонофосфата, что увеличивает продукцию 

эндотелийзависимого фактора релаксации и приводит к пре-

имущественно венозной дилатации, т. е. к снижению предна-

грузки на ЛЖ. Усиление про-

водимости ионов калия через 

мембраны гладких мышечных 

клеток вызывает гиперполяри-

зацию последних и приводит 

к вазодилатации преимуще-

ственно артерий, т.е. к сни-

жению посленагрузки на ЛЖ. 

Хорошая переносимость ни-

корандила обусловлена одно-

временным снижением пред- и 

постнагрузки на ЛЖ при мини-

мальном влиянии на гемоди-

намику. Кроме того, открывая 

АТФ-зависимые калиевые ка-

налы митохондрий, никоран-

дил полностью воспроизводит 

защитный эффект ишемиче-

ского прекондиционирования: 

способствует энергосбереже-

нию в сердечной мышце и пре-

дотвращает необратимые кле-

точные изменения в условиях 

ишемии и реперфузии [18].

Таблица 2
Характеристика обследованных; n (%)

Показатель Группа плацебо Группа никорандила

Число больных 20 (100) 19 (100)

Мужчины 11 (55) 9 (47,4)

Женщины 9 (45) 10 (52,6)

Возраст, годы (M±m) 72,6±9,0 72,9±8,9

Курящие 2 (10) 3 (15,8)

Артериальная гипертензия в анамнезе 20 (100) 19 (100)

Средний ФК СН (M±m) 2,45±0,51 2,45±0,51

Баллы по ШОКС (M±m) 6,95±1,63 7,15±1,53

Предшествующий ИМ 18 (90) 19 (100)

Стабильная стенокардия III ФК 20 (100) 19 (100)

Число приступов стенокардии за 1 нед (M±m) 24,1±9,1 27,2±10,0

Число потребляемых таблеток нитроглицерина (доз спрея) 
за 1 нед (M±m)

9,7±5,3 10,6±5,9

Таблица 3
Динамика частоты приступов стенокардии и количества короткодействующих нитратов, принимаемых для купирования приступов стенокардии, 

при добавлении к стандартной терапии никорандила или плацебо у больных СН III ФК, осложненной низкой ФВ (СН-нФВ); M±m

Показатель (в неделю)
Группа плацебо (n=20) Группа никорандила (n=19)

исходно через 2 нед через 48 нед исходно через 2 нед через 48 нед

Число приступов стенокардии 24,1±9,1 15,6±7,3 13,8±7,4 27,2±10,0 8,2±7,5* 8,5±6,8*

Число таблеток нитроглицерина (доз нитроспрея) 9,7±5,3 5,0±4,8 5,8±3,9 10,6±5,9 4,6±3,7** 3,9±2,4**

Примечание. Достоверность межгрупповых различий: * – р<0,0001, ** – р<0,05.
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Показано, что никорандил 

эффективно снижает часто-

ту случаев повышения уровня 

тропонина I при назначении 

per os однократно по 10 или 

20 мг за 2 ч перед чрескожным 

коронарным вмешательством 

у пациентов с острым коро-

нарным синдромом [19]. До-

казано также, что никорандил 

способен снижать частоту раз-

вития аритмий [20], уменьшать 

агрегацию тромбоцитов [21], 

стабилизировать коронарную 

бляшку [22], способствует 

уменьшению выраженности 

совободнорадикального окис-

ления [23], нормализует функ-

цию эндотелия [24] и симпати-

ческую нервную активность в сердце [25, 26].

Никорандил, непосредственно не влияя на сократимость 

миокарда, возможно, благодаря эффекту прекондициониро-

вания положительно влияет на функцию миокарда ЛЖ.

Приведенные механизмы действия препарата дают бы-

стрый и стойкий антиангинальный эффект, способствуют по-

ложительному воздействию на ремоделирование и функцию 

ЛЖ, что продемонстрировано исследованием.

В группе плацебо необходимость в госпитализации за 

12 мес в связи с декомпенсацией ХСН возникла у 2 (10,0%) 

пациентов; в группе никорандила госпитализаций в связи с 

декомпенсацией ХСН не было. В группе плацебо балльная 

оценка клинического состояния пациентов достоверно не 

изменилась через 48 нед исследования и составила 6,45±1,43 

балла (исходно – 6,95±1,63 балла; р=0,18). В группе никоран-

дила показатели ШОКС улучшились к концу исследования, 

снизившись до 6,05±1,54 балла (исходно – 7,15±1,53 балла; 

р=0,03).

Положительное влияние на клинику СН также можно 

объяснить механизмами ишемического прекондициони-

рования, т.е. повышением устойчивости кардиомиоцитов к 

ишемии. Защита кардиомиоцитов от некроза или апоптоза 

реализуется благодаря открытию АТФ-зависимых калие-

вых каналов, которые уменьшают перегрузку митохондрий 

ионами кальция. В условиях ишемии перегрузка ионами 

кальция является одним из пусковых механизмов «само-

сборки» мегапор – митохондриальных пор с транзиторной 

проницаемостью. Результатом образования мегапор являет-

ся выравнивание концентраций электролитов внутри и вне 

митохондрий с обнулением трансмембранного потенциала 

и разрывом мембраны вследствие осмотического набухания, 

результатом чего становится немедленная гибель кардио-

миоцита [18].

Кординик ни у одного пациента не вызвал серьезных не-

желательных эффектов, что свидетельствует о его хорошей 

переносимости и безопасности. Согласно полученным нами 

данным, добавление никорандила к оптимальной антианги-

нальной терапии больных ИБС, осложненной СН-нФВ, спо-

собствует не только получению более выраженного антианги-

нального эффекта, но и улучшению систолической функции 

сердца, уменьшению ремоделирования ЛЖ, т.е. положи-

тельно влияет на прогностически важные параметры ЭхоКГ. 

Результаты данного пилотного исследования позволяют 

предположить, что никорандил может стать важной состав-

Таблица 4
Динамика показателей ЭхоКГ при добавлении к стандартной терапии никорандила 

или плацебо у больных СН III ФК, осложненной СН-нФВ (M±m)

Показатель
Группа плацебо (n=20) Группа никорандила (n=19)

исходно через 48 нед изменение, % исходно через 48 нед изменение, %

КДО, мл 141,9±56,6 146,8±53,6 3,5 144,4±59,9 139,5±56,1 -3,4

КСО, мл 83,1±66,6 90,5±63,7 8,9 88,6±53,7 77,7±54,2* -12,3

УО, мл 58,8 56,3 -4,3 55,8 61,8* 10,8

ФВ ЛЖ, % 41,5±3,5 38,4±3,5 -7,5 38,7±3,1 44,3±3,7* 14,5

Размер ЛП, см 4,3±0,6 4,3±0,6 0 4,5±0,6 4,4±0,6 -2,2

Е/А 0,82±0,06 0,83±0,04 1,2 0,72±0,04 0,81±0,03* 12,5

Примечание. * – р<0,05 – достоверность различий между показателями при разных визитах; КДО – конечный диа-
столический объем; УО – ударный объем; ЛП – левое предсердие.

ляющей комплексной терапии больных ХСН ишемической 

этиологии. Однако для обоснования такого вывода необхо-

димы крупномасштабные рандомизированные клинические 

исследования.
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The safety and efficiency of nicorandil therapy during optimal medical therapy 
and its impact on left ventricular (LV) remodeling and function were evaluated in 
patients with stable ischemic heart disease complicated by chronic heart failure 
with a low LV ejection fraction.
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Оценивается эффективность препарата Силимар в лечении больных ле-
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из практики

Известно, что лекарственный гепатит (ЛГ) может иметь 

различной интенсивности синдром холестаза, который 

встречается в 11–55% случаев [1, 2]. Клиническим проявле-

нием этого синдрома служит кожный зуд, однако он бывает 

редко [2]. Появление желтухи при синдроме холестаза утяже-

ляет общее состояние больного. 

Показано, что наиболее часто причинами ЛГ являются 

длительный прием противотуберкулезных средств и химио-

препаратов [5]. При проведении химиотерапии ЛГ возникает 

в 100% случаев [5, 6], при этом в хронический гепатит через 

6–12 мес ЛГ трансформируется у 2% больных [3].

Из препаратов, воздействующих на определенные 

звенья патогенеза ЛГ, например, на синдром холестаза, 

в настоящее время широко используются производные 

S-аденозилметионина и урсодезоксихолевой кислоты [4]. Од-

нако с экономической точки зрения эти препараты доступны 

далеко не всем больным. Препарат Силимар (ЗАО «Фарм-

центр ВИЛАР», Россия) обладает антиоксидантным действи-

ем, что позволяет использовать его при лечении ЛГ.

Силимар (силибинин) – это растительный гепатопротек-

тор, содержащий очищенный сухой экстракт из плодов рас-

торопши пятнистой с флаволигнанами и флавоноидами, об-

ладает гепатопротективным (тормозит развитие холестаза и 

процессы цитолиза), антиоксидантным и детоксикационным 

свойствами. 

Целью нашей работы была оценка эффективности препа-

рата Силимар в лечении больных ЛГ, получавших химиотера-

пию по поводу онкологической патологии. 

На кафедре гастроэнтерологии ЦГМА УДП РФ (заведую-

щий кафедрой – профессор О.Н. Минушкин) обследовано 30 

больных ЛГ различной этиологии. Отбор больных произво-

дился с учетом критериев включения в протокол клинического 

исследования: 14 мужчин и 16 женщин в возрасте от 23 до 75 

лет с развившимся ЛГ после химиотерапии по поводу онко-

логической патологии и уровнем аланинаминотрансферазы 

(АЛТ), превышающим верхний лимит нормы как минимум 

в 1,5–3,0 раза. Критерии исключения – больные с метастаза-

ми в печень или в стадии цирроза печени; с тяжелыми со-

путствующими заболеваниями – застойной сердечной недо-

статочностью, эндокринными расстройствами (диффузный 

токсический зоб с тиреотоксикозом, миксидемой, синдром 




