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Внезапная сердечная смерть (ВСС) остается

важнейшей проблемой здоровья общества

даже в развитых странах, несмотря на высокий

уровень оказываемой медицинской помощи и

введение новых методов лечения [6, 36, 39]. В

структуре смертности от сердечно-сосудистых за-

болеваний ВСС составляет около 50% [2, 3, 5, 58].

Число случаев ВСС, регистрируемых в странах За-

пада, варьирует от 0,36 до 1,28 на 1000 жителей в

год. Следует отметить, что эти цифры включают

только ВСС, подтвержденную свидетелями или

медицинским персоналом, и поэтому не отража-

ют истинную частоту ВСС в популяции. В общей

популяции взрослых людей частота ВСС состав-

ляет 1 случай на 1000 человек в год и является на-

иболее частой причиной смерти у больных ише-

мической болезнью сердца (ИБС). Исходя из

данных международной медицинской статистики

можно предполагать, что в России число случаев

ВСС превышает 150 тыс. в год [3, 7, 29]. Лишь в

5–10% случаев внезапная сердечная смерть не

связана с ИБС или сердечной недостаточностью

[39, 40]. 

Наиболее вероятным, хотя и не единственным

непосредственным механизмом ВСС при ИБС

являются нарушения ритма, а именно – желудоч-

ковая тахиаритмия (75–80%) [1–4, 6, 36]. При су-

точном холтеровском мониторировании у паци-

ентов, перенесших внезапную сердечную смерть,

в 70% случаев мономорфная желудочковая тахи-

кардия (ЖТ) заканчивалась фибрилляцией желу-

дочков. Первично фибрилляция желудочков воз-

никала у 10–20% пациентов преимущественно с

острой тромботической окклюзией основной ко-

ронарной артерии при отсутствии в анамнезе пе-

ренесенного инфаркта миокарда. У оставшейся

части больных фатальные случаи могут быть свя-

заны с брадиаритмиями и асистолией, особенно

при поражении правой коронарной артерии.

В 80% случаев внезапная сердечная смерть насту-

пает дома и около 15% – на улице или в общест-

венных местах, в 40% случаев – без свидетелей.

Подавляющее большинство случаев ВСС проис-

ходит до момента обращения к врачу за помощью

или до его прибытия к пациенту [3, 6, 39, 40].

Важным направлением в профилактике ВСС

является стратификация больных с выделением

лиц, у которых риск ее наступления особенно вы-

сок. Специфических предвестников ВСС нет. Ре-

зультаты популяционных исследований показали,

что факторы риска возникновения ВСС во мно-

гом совпадают с факторами риска ИБС и атеро-

склероза. К ним относятся возраст старше 45 лет,

мужской пол, отягощенная наследственность, по-

вышение уровня холестерина, липопротеинов

низкой плотности. Однозначных доказательств

самостоятельной роли артериальной гипертензии,

курения и сахарного диабета не получено [17, 28,

45, 54]. В настоящее время выделены и другие

факторы риска – это дисфункция и гипертрофия
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левого желудочка, изменения конечной части же-

лудочкового комплекса на ЭКГ, частота сердеч-

ных сокращений, вариабельность сердечного рит-

ма, нарушения баланса симпатической и

парасимпатической активности, удлинение и дис-

персия интервала Q–T [9, 26, 27, 56]. Кроме того,

установлено прогностическое значение желудоч-

ковой экстрасистолии (ЖЭ) и неустойчивой желу-

дочковой тахикардии у больных ИБС, в том числе

перенесших инфаркт миокарда (ИМ) [16]. Отно-

сительный вклад каждого механизма можно опо-

средованно оценить на основании морфологичес-

кого исследования миокарда у внезапно умерших

больных, результатов амбулаторного мониториро-

вания ЭКГ у пациентов с ИБС, внезапно умерших

во время исследования, и эпидемиологических

данных, полученных в клинических исследовани-

ях у больных с острым ИМ. У 157 больных, кото-

рые внезапно умерли во время амбулаторного мо-

ниторирования ЭКГ, в 62,4% случаев причиной

смерти была фибрилляция желудочков, в 16,5% —

брадиаритмия, в 12,7% — веретенообразная поли-

морфная желудочковая тахикардия и в 8,3% на-

блюдений — мономорфная желудочковая тахи-

кардия [7].

В клинических испытаниях было показано, что

использование антиаритмических препаратов и

имплантация кардиовертера-дефибриллятора

(ИКД) значительно снижают летальность от ВСС

[2, 3, 6, 7]. Однако кроме антиаритмических пре-

паратов существуют и другие лекарственные сред-

ства, которые также играют важную роль в профи-

лактике ВСС. Эти препараты не оказывают

прямого электрофизиологического воздействия

на сердце и предотвращают развитие ВСС, влияя

на основные нейрогуморальные и биохимические

механизмы формирования желудочковых тахиарит-

мий. Примером таких препаратов являются анта-

гонисты альдостерона. С созданием лекарствен-

ных средств, являющихся селективными

ингибиторами минералокортикоидных рецепто-

ров, в последние годы актуальным стало обсужде-

ние возможностей их применения в кардиологии. 

АЛЬДОСТЕРОН И ЕГО ВЛИЯНИЕ
НА СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТУЮ СИСТЕМУ

Альдостерон (АС) – минералокортикоидный

гормон, эндокринное действие которого было по-

дробно изучено после его открытия в начале 

50-х годов ХХ столетия. АС секретируется клубоч-

ковой зоной коры надпочечников и регулируется

системой ренина-ангиотензина-альдостерона [12,

23, 48, 50]. Главным органом-мишенью является

почка, имеющая большое количество минерало-

кортикоидных рецепторов, расположенных в эпи-

телиальных клетках почечных канальцев. В поч-

ках альдостерон усиливает активную реабсорбцию

натрия в дистальных извитых канальцах и собира-

тельных трубочках путем стимуляции экспрессии

гена Na+/К+-АТФ-азы, способствует выделению

почками ионов калия, регулирует водно-солевой

гомеостаз. Важным открытием ученых явился

факт, подтверждающий наличие минералокорти-

коидных рецепторов в других органах, и в том чис-

ле в сердце, головном мозге и гладких мышечных

клетках (ГМК) сосудов. В ряде исследований в

этих же органах был обнаружен локальный био-

синтез гормона [30, 31, 33, 46, 49]. Эти данные

позволили предположить, что альдостерон может

оказывать селективное воздействие на разных тка-

невых уровнях. 

Увеличение секреции альдостерона на любом

уровне происходит в ответ на активацию ренин-

ангиотензиновой системы и повышение синтеза

ангиотензина II (АТ II) или на повышение уровня

калия в плазме крови. 

Повышенная локальная продукция альдосте-

рона и ангиотензинпревращающего фермента

(АПФ) была зарегистрирована в желудочках

сердца пациентов с сердечной недостаточностью

(СН). По данным литературы, развитие СН тесно

связано с выраженной активацией альдостерона

и существует прямая корреляция между концент-

рацией альдостерона, сердечно-сосудистыми за-

болеваниями и смертностью. В исследовании

CONSENSUS было достоверно показано, что в

группе больных с повышенным уровнем альдо-

стерона на протяжении 6 месяцев смертность

значительно возрастала. У пациентов с СН в ус-

ловиях снижения сердечного выброса развивает-

ся гипоксия тканей, которая является стрессо-

вым фактором и активизирует стероидогенез в

надпочечниках. При уменьшении минутного

объема кровотока (МОК) и объема циркулирую-

щей крови (ОЦК) происходит раздражение объ-

емных и осмотических рецепторов сердца и со-

судов, что стимулирует секрецию АС. Гиперпро-

дукция альдостерона способствует развитию диа-

столической дисфункции и снижению насосной

функции миокарда. В результате недостаточного

кровоснабжения тканей наступает периферичес-

кий системный генерализованный вазоспазм, ко-

торый в свою очередь нарушает почечный крово-

ток. В итоге формируется порочный круг, в

котором высвобождение ангиотензина II из по-

чек ведет к еще большему повышению уровня

альдостерона.

Важную роль в поддержании концентрации АС

в крови играет функциональное состояние пече-

ни, где происходит его метаболизм. Замедление

метаболизма АС в функционально неполноцен-

ной печени при ХСН способствует повышениюА
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пертензией (АГ) [11]. У пациентов с первичным

гиперальдостеронизмом снижена эндотелийзави-

симая вазодилатация в ответ на инфузию ацетил-

холина [21]. Воздействие альдостерона на функ-

цию эндотелия не исчерпывается влиянием на

регуляцию тонуса сосудов. У здоровых лиц, полу-

чивших избыточную солевую нагрузку, рост ак-

тивности альдостерона плазмы крови прямо кор-

релировал с уровнем антигена ингибитора

активатора плазминогена первого типа (PAI1) [13,

15]. Под действием альдостерона увеличивается

синтез коллагена фибробластами сердца, продук-

ция PAI1. Избыток PAI1 приводит к коагулопатии

и появлению микротромбозов в сосудах с последу-

ющим их фиброзом. Так, на фоне повышенного

уровня альдостерона происходит фиброз почеч-

ных артериол, что в дальнейшем приводит к фор-

мированию гипертонической нефропатии [15].

Также было изучено проатерогенное действие аль-

достерона, которое, как и развитие эндотелиаль-

ной дисфункции, связывают с альдостерон-инду-

цированным снижением уровня NO и снижением

генерации свободных О2-радикалов [42].

У больных с СН лечение антагонистами альдо-

стерона приводит к увеличению степени вазоди-

латации в ответ на ацетилхолин. Это, по-видимо-

му, связано с увеличением продукции

эндогенного оксида азота, что подтверждается

экспериментами in vitro. В исследованиях на кры-

сах использование антагониста альдостерона (эп-

леренона) достоверно улучшило функцию мио-

карда путем стимуляции эндотелиальной

NO-синтетазы [22, 44].
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его уровня в организме. Поэтому вторичный ги-

перальдостеронизм при ХСН обусловлен не толь-

ко увеличением секреции, но и нарушениями его

инактивации.

Что касается проаритмогенных эффектов аль-

достерона, то в настоящее время рассматривается

несколько патофизиологических механизмов.

Увеличивая экскрецию почками калия и магния,

альдостерон повышает риск развития желудочко-

вых аритмий [52]. В ряде работ на кардиомиоцитах

кролика были показаны проаритмогенные эффек-

ты альдостерона за счет повышения притока на-

трия и увеличения активности натрий-калиевого

насоса [35]. В исследованиях на крысах было так-

же показано, что повышение уровня альдостерона

вызывает увеличение потока кальция (Са2+) в кар-

диомиоцитах, этот эффект был подавлен спиро-

нолактоном вследствие ингибирования действия

альдостерона [10]. Таким образом, вызывая элект-

ролитный дисбаланс, альдостерон увеличивает

риск ВСС у пациентов с СН и постинфарктным

поражением миокарда (см. рисунок).

Помимо гипертензивных и аритмогенных эф-

фектов, альдостерон способствует развитию эндо-

телиальной дисфункции, периваскулярному фиб-

розу и снижению эластичности стенок артерий.

Данные свойства гормона влияют на прогрессиро-

вание сердечной недостаточности, увеличивают

частоту ишемических и аритмогенных событий.

Формирование эндотелиальной дисфункции,

индуцированной повышенной секрецией альдо-

стерона, ассоциировано с возрастанием жесткос-

ти стенок артерий у больных с артериальной ги-

Рецепторы в почках

Потеря К+, Mg2+, 
высвобождение НА

Рецепторы в миокарде

Задержка Na+ и воды 

Прогрессирование ХСН

Увеличение смертности при ХСН

Фиброз миокарда

Желудочковые аритмии, ВСС Систолическая ХСН Диастолическая ХСН Нарушение коронарного
кровоснабжения

Рецепторы в сосудах

Периваскулярный фиброз,
поражение сосудов

Альдостерон

Механизмы негативного влияния гиперальдостеронизма при ХСН [1].
ХСН – хроническая сердечная недостаточность; НА – норадреналин.
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Во многих исследованиях были изучены так на-

зываемые механические эффекты альдостерона,

которые заключаются в развитии миокардиального

и периваскулярного фиброза и воспаления сосуди-

стой стенки. Развитие миокардиального фиброза

изменяет жесткость стенок миокарда, ведет к воз-

никновению диастолической дисфункции левого

желудочка и СН. Фиброз миокарда служит субстра-

том для развития жизнеугрожающих аритмий.

Прогрессирующее патологическое структурное ре-

моделирование коронарных артерий, развивающе-

еся под влиянием вторичного гиперальдостерониз-

ма при ХСН, ведет к утолщению стенок сосудов и

развитию периваскулярного фиброза [24, 49]. Та-

кие структурные изменения в значительной мере

ухудшают вазомоторную реактивность коронарных

артерий, что в свою очередь может служить причи-

ной дополнительной гибели кардиомиоцитов и в

конечном итоге приводить к прогрессированию

кардиофиброза и ХСН. В исследование MODENA

показано, что альдостерон, стимулируя кардиаль-

ный фиброз, активно влияет на усиление процесса

постинфарктного ремоделирования миокарда. 

Важными свойствами альдостерона являются

его способность снижать чувствительность бароре-

цепторов, регулирующих ЧСС, к введению нор-

адреналина и повышать активность симпатичес-

кой нервной системы [57]. Он регулирует парасим-

патический тонус и тем самым снижает вариабель-

ность сердечного ритма (ВСР), что повышает

смертность и риск развития ВСС у пациентов с

СН. Альдостерон также блокирует экстранейро-

нальный обратный захват норадреналина [55]. Ис-

следование F. Ramires и соавт. показало, что добав-

ление спиронолактона к стандартной терапии у

пациентов с застойной СН, возникшей в результа-

те идиопатической или ишемической дилатацион-

ной кардиомиопатиии, снижает частоту возникно-

вения эпизодов неустойчивой желудочковой

тахикардии [41]. Блокада альдостерона улучшает

вариабельность сердечного ритма, уменьшает дис-

персию QT и снижает ЧСС у пациентов с СН, осо-

бенно в ранние утренние часы, когда частота ише-

мии и аритмических событий, ведущих к ВСС, в

2,5 раза выше. 

N. de Angelis и соавт. показали, что инфузия

альдостерона в эксперименте на нормотензивных

крысах в течение 24 часов ведет к усилению апоп-

тоза кардиомиоцитов [18]. 

В целом ряде работ была продемонстрирована

прямая корреляция уровня альдостерона с массой

миокарда левого желудочка [8, 20, 41]. Терапия

блокаторами альдостерона (спиронолактоном)

вызывает уменьшение массы миокарда левого же-

лудочка, улучшает его сократительную функцию,

а также приводит к параллельному уменьшению

уровня мозгового натрийуретического пептида,

одного из важных предикторов гипертрофии мио-

карда и ремоделирования левого желудочка у

больных с сердечной недостаточностью (СН) [53].

КЛИНИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ
ДЛЯ ОЦЕНКИ РОЛИ ДЛИТЕЛЬНОГО

ПРИЕМА НЕЙРОГУМОРАЛЬНЫХ
АНТАГОНИСТОВ В СНИЖЕНИИ РИСКА
СМЕРТИ ОТ ЛЮБЫХ ПРИЧИН И ВСС 

У БОЛЬНЫХ С ХРОНИЧЕСКОЙ
СИСТОЛИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ

НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ

Рассматривая альдостерон как конечное звено

ренин-ангиотензин-альдостероновой системы

(РААС), следует ожидать, что применение только

ингибиторов АПФ позволит «выключить» этот

гормон из патогенеза ХСН. Однако последние ис-

следования указывают на то, что синтез альдосте-

рона в надпочечниках, сердце и сосудах может

протекать независимо от ангиотензина-II. При-

менение ингибиторов АПФ, блокаторов рецепто-

ров ангиотензина или обоих этих средств вместе

не предотвращает синтез альдостерона [47]. Про-

грессивный рост уровня альдостерона на фоне

приема иАПФ был продемонстрирован в клини-

ческих исследованиях. В литературе этот фено-

мен получил название «ускользание эффекта аль-

достерона» («Aldosterone Escape»), который может

быть объяснен продукцией ангиотензина-II неза-

висимо от действия ангиотензинпревращающего

фермента, экспрессией АПФ-неподавляемого

иАПФ и выработкой альдостерона независимо от

ангиотензина-II.

R. MacFadyen и соавт. сообщили, что у симпто-

матических пациентов с СН, принимающих

иАПФ, подавление экспрессии альдостерона не

было достигнуто в 38% случаев [32]. В рандомизи-

рованном пилотном многоцентровом исследова-

нии RESOLVD (Randomized Evaluation of Strategies

for Left Ventricular Dysfunction Study) назначение

больным ингибиторов АПФ (эналаприл 10 мг

дважды в день), блокаторов рецепторов ангиотен-

зина (кандесартан 8 мг в день) или их комбинации

не привело к стойкому снижению уровня концен-

трации альдостерона в крови [34, 43, 51]: так, уро-

вень альдостерона в крови достоверно снизился во

всех трех группах через 17 недель лечения, однако

он вернулся почти к исходному значению к концу 

43-й недели лечения. В другом исследовании с ма-

лой выборкой, проведенном в группе пациентов с

СН, 11 из 34 пациентов, несмотря на использова-

ние иАПФ, имели повышенный сывороточный

уровень альдостерона [25]. Следовательно, стан-

дартная терапия ХСН, включающая ингибиторы

АПФ, не в состоянии полностью блокироватьА
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синтез альдостерона и связанные с ним неблаго-

приятные воздействия. Необходима более селек-

тивная и специфическая блокада альдостерона и

его эффектов.

На протяжении последнего десятилетия про-

водились исследования, главной целью которых

было доказать безопасность и эффективность

комбинированного применения ингибиторов

АПФ и конкурентных антагонистов альдостерона

у больных с ХСН. Два важных ориентированных

исследования – RALES [38] и EPHESUS [37] по-

казали клиническое преимущество антагонистов

альдостерона. 

Рандомизированное двойное слепое плацебо-

контролируемое исследование RALES (The Ran-

domized Aldactone Evaluation Study) впервые пока-

зало влияние антагонистов альдостерона на про-

гноз у больных с СН. В исследовании изучалось

влияние неселективного блокатора рецепторов

альдостерона – спиронолактона на выживаемость

больных с тяжелой СН (III–IV ФК по NYHA).

Спиронолактон является специфическим блока-

тором альдостероновых (минералокортикоидных)

рецепторов. Спиронолактон может также тормо-

зить активность альдостеронсинтетазы и таким об-

разом уменьшать синтез альдостерона. Кроме того,

он тормозит активность 5-альфа-редуктазы. В ре-

зультате уменьшается образование альфа-изомера

альдостерона, который обладает большей минера-

локортикоидной активностью, чем его бета-изо-

мер. В исследование были включены 1663 пациен-

та с тяжелой СН (ФВ ЛЖ≤35%), которые получали

терапию иАПФ, сердечными гликозидами, диуре-

тиками. Пациенты были разделены на две группы:

1-я группа получала в дополнение к стандартной

терапии спиронолактон в минимальной дозе

(25 мг), 2-я – плацебо. Исследование было досроч-

но завершено через 2 года из-за очевидного пре-

имущества спиронолактона. В группе пациентов,

получавших спиронолактон, в сравнении с груп-

пой плацебо отмечалось снижение риска общей

смертности на 29%, риска смертности из-за про-

грессирования СН на 35% и внезапной смертности

на 29%. Снижение количества госпитализаций

также происходило за счет уменьшения случаев

прогрессирования СН. Отмечалось и выраженное

улучшение состояния больных, снижение класса

СН. Однако, несмотря на применение минималь-

ных доз спиронолактона, значительной оказалась

частота побочных эффектов, связанных со стиму-

ляцией спиронолактоном других видов стероид-

ных рецепторов. Так, частота гинекомастии в груп-

пе, в которой применялся спиронолактон,

составила 10%, а в группе плацебо – 1%. В то же

время назначение спиронолактона в этой дозе не

оказывало отрицательного влияния на гемодина-

мику и было безопасным в отношении развития

гиперкалиемии. В группе плацебо уровень калия

составлял 4,34 ммоль/л, и 4,57 ммоль/л – в группе

активного лечения (разница не была статистичес-

ки достоверной). Кроме того, в подысследовании

RALES, результаты которого были опубликованы

позже, определяли уровень сывороточного про-

пептида коллагена III, являющегося маркером фи-

броза миокарда. Было установлено, что его кон-

центрация значительно ниже в группе пациентов,

получавших спиронолактон. Снижение концент-

рации сывороточного пропептида коллагена III

являлось предиктором снижения смертности.

На основании результатов исследования

RALES были сделаны следующие выводы: 

– применение конкурентных антагонистов

альдостерона в комбинации с ингибитором АПФ у

больных с тяжелой ХСН безопасно и эффективно; 

– назначение даже небольших доз спиронолак-

тона в дополнение к ингибиторам АПФ и петле-

вым диуретикам достоверно улучшает выживае-

мость больных с тяжелой ХСН; 

– назначение спиронолактона в «тройной»

комбинации с ингибитором АПФ и петлевым ди-

уретиком улучшает клиническое течение заболе-

вания и снижает число госпитализаций по причи-

не прогрессирования или декомпенсации ХСН. 

Однако одним из критических замечаний к ис-

следованию RALES было то, что только 11% паци-

ентов получали терапию бета-адреноблокаторами

(БАБ). Поскольку некоторые из благоприятных

эффектов БАБ и спиронолактона обусловлены

схожими механизмами, не ясно, оказал бы спиро-

нолактон такое же благоприятное действие, если

бы большинство пациентов получали БАБ.

В 2003 г. были опубликованы результаты

двойного слепого плацебо-контролируемого ис-

следования EPHESUS (Eplerenone Post-Acute

Myocardial Infarction Heart Failure Efficacy and

Survival Study) для оценки влияния терапии эп-

лереноном на заболеваемость и смертность сре-

ди пациентов, перенесших ОИМ и страдающих

дисфункцией ЛЖ и СН. Эплеренон (эпоксимек-

сренон), представляющий 9-альфа, 11-альфа-

эпокси-дериват спиронолактона, является пер-

вым селективным блокатором альдостероновых

(минералокортикоидных) рецепторов. Данный

препарат имеет более низкую, чем спиронолак-

тон, аффинность к андрогеновым и прогестино-

вым рецепторам, поэтому вероятность развития

побочных эффектов при его применении значи-

тельно ниже, чем при использовании спироно-

лактона [19]. Эплеренон связывает минерало-

кортикоидные рецепторы более длительно и

сильно, чем их естественный агонист АС, и бло-

кирует их. А
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В исследовании EPHESUS принимали учас-

тие 674 центра из 37 стран мира, в том числе из

России. Результаты исследования особенно ин-

тересны для отечественных специалистов, так

как пациенты из нашей страны составляли суще-

ственную часть от общего числа больных. Лече-

ние им проводилось согласно стандартам, приня-

тым в России. В исследование были включены

6632 больных с острым инфарктом миокарда

(3319 – в группу эплеренона, 3313 – в группу пла-

цебо). Они имели признаки СН, а также проявле-

ния систолической дисфункции левого желудоч-

ка – снижение фракции выброса ЛЖ менее 40%.

Больные включались в исследование на 3–14-й

день от момента развития инфаркта миокарда,

при условии клинической стабилизации. Проти-

вопоказаниями к включению в исследование яв-

лялись: уровень калия в крови выше 5 ммоль/л,

уровень креатинина в крови выше 220 мкмоль/л,

применение калийсберегающих диуретиков. На-

чальная доза эплеренона составляла 25 мг/сут,

через 4 недели от начала терапии при уровне ка-

лия в крови не выше 5 ммоль/л доза препарата

увеличивалась до 50 мг/сут. Средний срок наблю-

дения пациентов составил 16 месяцев. В группе

эплеренона отмечалось достоверное снижение

общей смертности (14,4% против 16,7%), а также

смертности и частоты госпитализаций от сердеч-

но-сосудистых причин (26,7% против 30%). Ин-

тересно то, что снижение риска смерти от сердеч-

но-сосудистых причин достигалось за счет

уменьшения количества случаев внезапной сер-

дечной смерти (частота ВСС снизилась на 21%).

Риск смерти от повторного острого инфаркта мио-

карда, СН и инсульта достоверно не отличался в

группах, получавших эплеренон или плацебо.

В группе эплеренона также отмечалось уменьше-

ние числа госпитализаций от сердечно-сосудис-

тых причин, причем в наибольшей степени сни-

жалось количество госпитализаций из-за СН.

Анализ риска смерти и повторных госпитализа-

ций проводился и в отдельных подгруппах. Было

отмечено отсутствие достоверных различий в

снижении риска смерти при лечении эплерено-

ном в разных географических регионах и при раз-

ных стандартах оказания медицинской помощи.

Положительный эффект от приема эплеренона в

отношении общей смертности был более выра-

жен у больных с АГ в анамнезе, имевших нор-

мальный уровень креатинина на момент рандо-

мизации, у пациентов с высоким пульсовым

давлением (выше 45 мм рт. ст.) и у больных, при-

нимавших ингибиторы АПФ в сочетании с бета-

адреноблокаторами.

Интересно отметить, что смертность и влияние

на нее эплеренона в исследовании EPHESUS ока-

зались меньшими, чем смертность и влияние на нее

спиронолактона в исследовании RALES. Это мо-

жет быть обусловлено тем, что в исследовании

EPHESUS наблюдались пациенты с менее выра-

женной систолической дисфункцией (фракция вы-

броса в среднем 33% против 25% в RALES). Кроме

того, указанные различия могут быть связаны с бо-

лее широким использованием бета-адреноблокато-

ров при СН. В отличие от исследования RALES, у

75% пациентов в исследовании EPHESUS приме-

нялась терапия бета-блокаторами. 

Авторы исследования EPHESUS предположи-

ли, что снижение риска ВСС может быть обуслов-

лено отчасти положительным влиянием альдосте-

рона на электролитный баланс (особенно К+ и

Mg2+) и, возможно, такими механизмами, как

уменьшение воспаления коронарных артерий и

интерстициального фиброза, оксидативного

стресса, улучшение функции эндотелия, умень-

шение агрегации тромбоцитов, улучшение ремо-

делирования желудочков, уменьшение тонуса

симпатического звена ВНС, улучшение ВСР и об-

ратного захвата НА.

На основании полученных данных можно сде-

лать вывод о том, что антагонисты альдостерона,

не являясь антиаритмическими препаратами, до-

стоверно снижают риск развития ВСС. 

Ученые в своих исследованиях акцентировали

внимание на пациентах с низкой ФВ и застойной

СН. Необходимо провести новые исследования

для расширения показаний к использованию ан-

тагонистов альдостерона в целях профилактики

ВСС. Возможные механизмы, с помощью кото-

рых данная группа препаратов снижает риск ВСС

и защищает от развития жизнеугрожающих арит-

мий, включают в себя предотвращение электриче-

ского (на уровне кардиомиоцита) и структурного

ремоделирования (фиброза), индуцированных по-

вышением стимуляции альдостерона. 

Тем не менее существуют механизмы, не зави-

симые от минералокортикоидов, и их выявление

позволит разработать новые стратегические под-

ходы в лечении СН. Для длительного лечения

больных с выраженной декомпенсацией сердеч-

ной деятельности (III–IV ФК по NYHA) рекомен-

дуется использование малых доз (25–50 мг) спи-

ронолактона дополнительно к иАПФ и БАБ в

качестве нейрогуморального модулятора, позво-

ляющего более полно блокировать РААС, улуч-

шать течение и прогноз у больных с ХСН (уровень

доказанности А). В исследовании RALES было

показано, что назначение 25 мг спиронолактона в

дополнение к иАПФ и БАБ позволяло достоверно

снижать риск смерти на 29%, причем как внезап-

ной, так и связанной с обострением декомпенса-

ции СН. На сегодня именно сочетание трех ней-А
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рогормональных модуляторов – иАПФ, БАБ и ан-

тагонистов альдостерона является наиболее раци-

ональной схемой лечения больных с тяжелой сте-

пенью ХСН. 

Однако следует помнить, что при наличии по-

вышенного уровня креатинина сыворотки (более

130 мкмоль/л), почечной недостаточности в анам-

незе, гиперкалиемии применение антагонистов

альдостерона в стандартной терапии сердечной

недостаточности требует тщательного клиничес-

кого и лабораторного контроля. 
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Внезапная сердечная смерть (ВСС) пред-

ставляет опасную реальность, вызываю-

щую беспокойство и озабоченность населения во

всем мире. Ишемическая болезнь сердца (ИБС)

является основной причиной внезапной смерти

у пациентов старше 40 лет и пожилого возраста.

Несколько эпидемиологических исследований

выявили связь между физической активностью и

риском внезапной коронарной смерти у пациен-

тов вышеуказанной возрастной группы, то есть

когда физическая активность провоцировала

развитие ВСС [11]. В настоящее время известно,

что риск развития острого коронарного синдро-

ма высок, если пациенты не регулярно занима-

ются физическими упражнениями. Напротив,

регулярные занятия физкультурой способствуют

профилактике инфаркта миокарда и внезапной

сердечной смерти. Дозированное выполнение

физических нагрузок предотвращает или умень-

шает прогрессирование атеросклероза коронар-

ных артерий, ведет к снижению веса и благо-

приятно влияет на липидный метаболизм,

способствуя стабилизации атеросклеротических

бляшек в венечных артериях и снижению элект-

рической нестабильности миокарда [10]. Несмо-

тря на то что физическая нагрузка может прово-

цировать острый коронарный синдром у

взрослых, регулярные занятия спортом способ-

ствуют профилактике развития сердечно-сосу-

дистых осложнений (инфаркт миокарда, внезап-

ная сердечная смерть) в отдаленном периоде

наблюдений. С другой стороны, мало известно
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