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Экспериментально установлено, что милдронат 

(М) обладает кардиопротективными свойствами, 

т. е. способствует выживанию клеток миокарда 

в условиях ишемии. Этот эффект обусловлен уни-

кальным механизмом действия М, который, подав-

ляя синтез и реабсорбцию карнитина, снижает 

транспорт длинноцепочечных жирных кислот 

в митохондрии, предотвращая повреждение мем-

бран митохондрий вследствие накопления в них 

метаболитов жирных кислот. Вследствие ограни-

ченного транспорта и окисления жирных кислот 

(СЖК) в митохондриях включается альтернатив-

ный путь производства энергии путем окисления 

глюкозы [4].

Под влиянием М в тканях увеличивается кон-

центрация предшественника карнитина гамма–

бутиробетаина, который способствует биосинтезу 

NO – окиси азота, основного фактора, регулирую-

щего тонус сосудов и влияющего также на аггрега-

цию тромбоцитов и эластичность эритроцитов. 

В совокупности эти эффекты обусловливают поло-

жительное действие М на микроциркуляцию [5].

Установлено также, что М активирует два наи-

более важных фермента аэробного гликолиза – 

гексокиназу и пируватдегидрогеназу, которые 

вовлекают образовавшийся из сахаров пируват 

в цикл Кребса, предотвращая образование лактата. 

Под влиянием М повышается активность этих фер-

ментов и индуцируется их биосинтез. Таким обра-

зом, М является цитопротектором 2-го поколения, 

механизм которого основан на коррекции метабо-

лизма, оптимизации процессов производства 

и потребления кислорода, предотвращении повре-

ждения мембран клеток, возобновлении внутри-

клеточного транспорта АТФ, восстановлении фун-

кции ионных насосов и индукции биосинтеза 

и накопления белков, ответственных за альтерна-

тивные процессы энергообеспечения и сохранение 

жизнеспособности ишемизированной ткани 

[4,5,7,9].

Следовательно, имеются основания предполагать, 

что в клинике ишемической болезни сердца (ИБС) 

и болезни периферических артерий (БПА), т. е. в усло-

виях ишемии, свойства М могут проявляться в виде 

повышения толерантности к физической нагрузке, 

улучшения систолической функции миокарда, сни-

жении периферического сопротивления артерий и, 

в конечном счете, повышением качества жизни паци-

ентов.

Цель настоящего исследования заключалась 

в проверке одной из составляющих вышеизложенной 

гипотезы – возможности повышения толерантности 

к физической нагрузке больных ИБС и БПА на фоне 

длительного применения М в сочетании со стандар-

тной терапией путем рандомизированных клиничес-

ких исследований.
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Задачи исследования – сравнение динамики пока-

зателей велоэргометрии (ВЭМ), силы различных ске-

летных мышц у больных ИБС, динамики толерантно-

сти к физической нагрузке у больных БПА на фоне 

продолжительной стандартной терапии с добавлени-

ем или без добавления М.

Материалы и методы
Для достижения цели были проведены 3 проспек-

тивных, рандомизированных, двойных слепых, пла-

цебо-контролируемых клинических исследований 

с участием больных ИБС и БПА.

В первое исследование (исследование А) было 

включено 120 пациентов ИБС и хронической сердеч-

ной недостаточностью (ХСН) из двух клинических 

центров Латвии и Литвы. Критерием включения 

являлось наличие ХСН I-III функционального класса 

(ФК) по NYHA, которая развилась в результате ИБС. 

Для объективизации отбора пациентов обязательным 

требованием было наличие систолической дисфун-

кции миокарда, подтвержденной ЭхоКГ. 

Исследование завершили 117 пациентов.

Было проведено сравнение результатов перораль-

ной терапии в течение 3-х месяцев следующими ком-

бинациями лекарств:

Второе исследование (исследование В) по оценке 

эффективности и безопасности терапии М в сочетании 

со стандартной терапией проводилось в течение 12 

месяцев на 278 больных ИБС со стабильной стенокар-

дией напряжения II-III класса (Canadian Cardiovascular 

Society) обоего пола в 37 исследовательских центрах 4 

стран – Латвии, Литвы, России и Украины (MILSS II). 

Пациенты принимали М в дозе 500 мг 2 р/сут (137 паци-

ентов) или плацебо (П) (141 пациент). В течение всего 

периода исследования пациенты принимали индивиду-

ально подобранную базисную (стандартную) терапию, 

включающую β-блокатор, ацетилсалициловую кислоту, 

статин, ингибитор АПФ, блокатор рецепторов ангио-

тензина II.

Третье исследование (исследование С) по оценке 

эффективности и безопасности терапии М в дозе 500 

мг 2 р/сут в сочетании со стандартной терапией про-

водилось в течение 24 недель с участием 62 больных 

ПБА со стабильными симптомами перемежающейся 

хромоты (ПХ) в течение не менее 3 месяцев в одном 

клиническом центре Латвии. Завершили исследова-

ние 57 пациентов.

В соответствии с этическими принципами 

Хельсинской декларации (1964, доп. 2002), перед 

включением в исследование пациенты были проин-

формированы о сущности и условиях проводимого 

исследования, а также было получено их письменное 

согласие на добровольное участие в исследовании.

Основной критерий эффективности – повышение 

толерантности к физической нагрузке после 3- или 

12- месячного курса лечения больных ИБС и после 

6- месячного лечения больных БПА.

Показателями толерантности к физической 

нагрузке служили:

• динамика продолжительности нагрузки 

во время ВЭМ;

• динамика показателей максимальной нагрузки 

во время ВЭМ;

• динамика показателей суммарной внешней 

работы во время ВЭМ;

• динамика продолжительности выполнения 

нагрузки до появления отклонения сегмента ST 

не менее, чем на1 мм на ЭКГ во время проведения 

ВЭМ;

• изменение продолжительности выполнения 

нагрузки до появления приступа стенокардии 

во время проведения ВЭМ;

• гемодинамическая реакция на нагрузку (дина-

мика артериального давления, частоты пульса с опре-

делением двойного произведения (DP) и миокарди-

ального резерва (MR);

• динамика продолжительности пробы с физиче-

ской нагрузкой на тредмиле (ТФН)

• динамика максимально возможной нагрузки 

3-х мышечных групп: мышц кисти, производящих 

аддукцию большого пальца руки, мышц предплечья, 

производящих сжатие кулака (handgrip) и икронож-

ных мышц, производящих плантарную флексию;

ВЭМ проводили согласно стандартному протоко-

лу, начиная с нагрузки 25 W со ступенчатым приро-

стом нагрузки на 25 W через каждые 3 минуты.

ВЭМ проводили перед и после 3- месячного лече-

ния (исследование А), перед лечением, после 6 мес. 

и 12 мес. лечения (исследование В).

В исследование включили только тех пациентов, 

у которых продолжительность ВЭМ теста в 2-х визи-

тах перед рандомизацией не отличалась более чем 

на 15 %.

Основные показатели ВЭМ: продолжительность 

нагрузки в минутах (ET), максимальная нагрузка W 

(ML); суммарная внешняя работа ΣPW, kJ (PW= 

нагрузка в W x ET (s)/ 1000 в каждой ступени ВЭМ; 

миокардиальный резерв (MR). Для определения MR, 

вычисляли двойное произведение (DP) 

систолического артериального давления (P
s
) и часто-

ты сердечных сокращений (F) перед (DP
В
) и после 

BЭМ (DP
max

): DP= P
s 
x F x 10

-2
. MR=DP

max
/ DP

В
.

Таблица 1
Группы пациентов, комбинация и дозировка лекарств

Группа пациентов Комбинация лекарств Доза лекарств 

(мг/ день)

1-я исследуемая группа 

(ML20)

Милдронат + 

Лизиноприл

1000 + 20

2-я исследуемая группа 

(ML5)

Милдронат + 

Лизиноприл

1000 + 5

Контрольная группа 

(L20)

Плацебо + 

Лизиноприл

------ + 20
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Показатель восстановления пульса определялся 

по формуле:

AR=ML x F макс / вес (кг) x F
2min

 где F макс – 

частота сердечных сокращений в максимуме нарузки, 

F
2min 

– частота сердечных сокращений на 2-й минуте 

после прекращения ВЭМ.

Показатель выносливости определялся по форму-

ле:

IR= ML x 1000/ вес (кг) x F
max

.

ТФН проводили согласно стандартному протоко-

лу с постоянной скоростью ходьбы 3,2 км/час со сту-

пенчатым приростом наклона на 2% через каждые 2 

минуты. Критериями прекращения ТФН служили 

симптомы ПХ. Фиксировалось абсолютное (АСD) 

и инициальное (ICD) расстояние до ПХ. Определение 

максимально возможной нагрузки мышц кисти 

и икроножных мышц проводилось специальными 

динамометрами, описанными ранее [8].

Статистическая обработка результатов

Обработку данных проводили с помощью системы 

SPSS vers.15. Использовались стандартные методы 

описательной статистики, дисперсионный анализ, 

известные критерии значимости.

Результаты
1. Толерантность к физической нагрузке (ВЭМ).

Показатели велоэргометрии при сравнении 

их динамики в течение 3- месячного курса терапии 

(исследование А):
а) продолжительность нагрузки: во всех 3 группах 

пациентов наблюдается статистически значимое уве-

личение (в гр. L20 р=0,04; ML20 р=0,0004; ML5 

р=0,03). В различиях между группами статистическая 

значимость не наблюдается, хотя прирост продолжи-

тельности нагрузки в группе ML20 наиболее выражен 

(в среднем – 60 сек. по сравнению с 45 сек в гр. ML5 

и 36 сек в гр. L20).

в) максимальная достигнутая нагрузка: во всех 3 

группах пациентов наблюдается увеличение после 

лечения, однако статистически значимый прирост 

имеется только в обеих гр. комбинированной тера-

пии М, где прирост, в среднем, 8% (ML20 с 73,6±4,6 

до 80,0 ± 5,2 W р=0,003; ML5 с 74.4 ±4.3 до 80.3±4.7 W 

р=0,048).

с) суммарная внешняя работа: во всех 3 группах 

пациентов наблюдается увеличение после лечения 

(ML20 p=0,0004; ML5 p= 0,009; L20 p=0,006).

d) гемодинамическая реакция на нагрузку: прирост 

систолического артериального давления (ΔP
s
) 

на фоне максимальной нарузки (по сравнению 

с давлением перед нагрузкой) до и после лечения 

в группе L20 составляет 6,25±3,18 mmHg, ML5: 3,52± 

2,2 мм рт. ст. а в группе ML20 прирост минус 

1,73±1,9 мм рт. ст.. Различия ΔP
s
 между группами 

L20 /ML5 и L20 / ML20 статистически достоверны 

(р=0,01 и р=0,002 соответственно).

Прирост диастолического артериального давле-

ния (ΔP
d
) на фоне максимальной нарузки до и после 

лечения в группах статистически достоверно не отли-

чается, хотя ΔP
d
 в группе ML20 наименьший (ML20: 

1,81±0,98; ML5: 2,74±1,97; L20: 2,69 ±2,0 мм рт. ст.).

Сравнивая прирост пульсового артериального 

давления на фоне максимальной нарузки до и после 

лечения в группе L20 этот показатель составляет 

4,18±2,34 мм рт. ст., в группе ML5 – 0,8±1,45 а в гр. 

ML20 – минус 3,08±2,76 мм рт. ст. Различия между 

группами L20 /ML5 и L20 / ML20 статистически 

достоверны (р=0,009 и р=0,001 соответственно).

Анализируя соотношения надежд (odds ratio – 

OR) между группами в отношении изменений P
s
 

на фоне максимальной нарузки констатировали, что 

пациентам ML20 в результате лечения в 1,5 раза 

больше надежд достичь уменьшение прироста P
s 

на
 

фоне максимальной нарузки по сравнению 

с пациентами группы L20 (интервал OR 95% значи-

мости – 0,6; 3,4), а пациентам ML5 – в 1,4 раза боль-

ше надежд (интервал OR 95% значимости – 0,6; 3,1).

Анализируя OR в отношении измененияй P
d
 

на фоне максимальной нарузки констатировали, что 

пациентам ML20 в результате лечения в 1,1 раза боль-

ше надежд достичь уменьшения прироста P
d 

на
 
фоне 

максимальной нарузки по сравнению с пациентами 

группы L20 (интервал OR 95% значимости – 0,5; 2,3), 

также пациентам ML5 –в 1,1 раза больше надежд 

(интервал OR 95% значимости – 0,5; 2,4).

Анализируя OR в отношении изменений пульсо-

вого давления в максимуме нагрузки констатирова-

ли, что пациентам ML20 в результате лечения в 1,5 

раза больше надежд достичь уменьшения его приро-

ста на фоне максимальной нарузки по сравнению 

с пациентами группы L20 (интервал OR 95% значи-

мости – 0,6; 3,5), а пациентам ML5 – в 1,4 раза боль-

ше надежд (интервал OR 95% значимости – 0,6; 3,3).

Mиокардиальный резерв после курса лечения 

увеличивался во всех 3 группах, однако статистиче-
Рис.1.  Изменение максимальной силы аддукции большого пальца 

руки после 3 мес. курса лечения (кг±SE). 
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ски значимый прирост имел место только в обеих 

группах комбинированной терапии М, где прирост 

в среднем 10% (ML20 с 2,1±0,1 до 2,3 ± 0,1 Ед. 

р=0,046; ML5 с 1.9 ±0.1 до 2,1±0,1 Ед. р=0,02).

Показатель восстановления частоты сердечных 

сокращений (ЧСС) после курса лечения увеличивал-

ся во всех 3 группах, однако статистически значимый 

прирост на 14,3% был только в гр. ML20 с 1,4±0,1 

до 1,6 ±0,1; р=0,0002.

2. Максимальная сила мышц конечностей

а) тест аддукции большого пальца руки: в группах 

ML20 и ML5 после курса лечения наблюдается стати-

стически значимое увеличение максимальной силы 

– в гр. ML20 с 15,94 ±1.19 до 17,6±1,13 кг (р=0,01) или 

на 10,4%, а в гр. ML5 – с 15,95±1,19 до 16,5±1,26 

кг (р=0,02) или на 3,4%. В гр. L20 имеет место тенден-

ция к приросту.

Суммарные данные изменения силы в группах 

отражены на рис.1

в) тест плантарной флексии: статистически значи-

мое увеличение максимальной силы после курса 

лечения наблюдается только в гр. ML20 с 70,83 ±7,77 

до 77,21±8,32 кг (р=0,01) или на 9%. В гр. ML5 и L20 

имеет место тенденция к приросту.

с) тест сжатия кулака: во всех группах наблюда-

лось статистически недостоверное увеличение в ходе 

лечения.

Результаты исследования В показали, что после 12 

мес. лечения ИБС продолжительность велоэргометри-

ческой нагрузки пациентами, принимающими М, уве-

личилась на 10%, тогда как в группе П – лишь на 2,4%. 

Разница продолжительности выполнения ВЭМ 

на 12-м месяце между группами терапии составила 

13% в пользу группы М (р=0,009). Следует отметить, 

что в группе П продолжительность ВЭМ после 6 мес. 

лечения даже снижается и к 12 месяцам этот параметр 

на 2,1% ниже по сравнению с продолжительностью 

ВЭМ на 6 месяцах лечения (рис.2). Кроме того, при 

анализе подгрупп пациентов в зависимости от возра-

ста было выявлено, что терапия М также увеличивала 

продолжительность ВЭМ пациентами старше 70 лет.

Максимальная достигнутая нагрузка: среднее 

изменение максимальной достигнутой нагрузки 

в группе пациентов, получавших М, составило 

7,78±13,90 W, тогда как в группе плацебо, – 0,10±12,40 

W (p<0,001). Это означает, что через 12 мес терапии 

величина максимальной достигнутой нагрузки паци-

ентами М увеличилась на 6,7%, а разница в показате-

лях максимальной достигнутой нагрузки на 12-м 

месяце между группами М и П составила 8,3% в поль-

зу первой группы пациентов.

Длительность выполнения нагрузки до появления 

отклонения сегмента ST

До начала терапии среднее время до возникнове-

ния депрессии сегмента ST не менее чем на 1 

мм в группе М составило 425,63±160,97 с, в группе 

плацебо – 398,98±145,75 с (различия между группами 

статистически недостоверны, p=0,185). Через 12 мес 

лечения этот показатель в группе М увеличился 

Метод исследования

Показатель (среднее +/- СО)

После 3-х месячной терапии

ML20 ML5 L20

Велоэргометрия

время нагрузки (мин.)

максимальная нагрузка суммарная работа 

пок. восстановления ЧСС

миокардиальный резерв 

↑ p=0.0004 vs. фон ↑ p=0.03 vs. фон ↑ p=0.04 vs. фон

↑ p=0.003 vs. фон ↑ p=0.048 vs. фон ↑ (t)

↑ p=0.0004 vs. фон ↑ p=0.009 vs. фон ↑ p=0.006 vs. фон

↑ p=0.0002 vs. фон ↑ (t) ↑ (t)

↑ p=0.046 vs. фон ↑ p=0.02 vs. фон ↑ (t)

Максимальная сила мышц конечностей (динамоме-

трия)

Тест аддукции большого пальца руки

Максимальная сила (кг)

Тест плантарной флексии

максимальная сила (кг) 

↑p=0.01

vs. фон
↑ p=0.02 vs. фон ↑ (t)

↑ p=0.034 vs. фон ↑ (t) ↑ (t)

Таблица 3
Сводные данные статистической обработки результатов (исследование А) ↑- увеличение;
↑ – стат. дост. изменения не наблюдаются в группе L20; ↑ – наблюдается во всех группах
фон – состояние до двойной слепой терапии; t – статистически недостоверная тенденция

Рис.2 Продолжительность велоэргометрической нагрузки (сек).
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до 483,83±193,99 с, в то время как в группе плацебо 

– до 425,98±159,12с (p=0,01). Следовательно, 

12-месячная терапия М увеличила продолжитель-

ность выполнения велоэргометрической нагрузки 

до появления депрессии сегмента ST (не менее чем 

на 1 мм) на 13,6% по сравнению с исходными показа-

телями, разница в показателях на 12-м месяце между 

группами М и плацебо составила 13,9% в пользу 

пациентов группы М.

Изменение продолжительности выполнения нагруз-

ки до появления приступа стенокардии во время прове-

дения ВЭМ: средняя продолжительность нагрузки 

до возникновения приступа стенокардии у больных 

в группе М составляла 460,50±155,51 с, в группе пла-

цебо – 443,29±148,23 с (p=0,340). Через 12 мес лече-

ния у пациентов, получавших исследуемый препарат, 

этот показатель увеличился до 490,50±207,27 с, 

в то время как в группе больных, принимавших пла-

цебо, практически не изменился – 443,06±168,91 

с (p=0,044). Таким образом, терапия Милдронатом 

в течение 12 мес позволяет увеличить продолжитель-

ность выполнения нагрузки до появления приступов 

стенокардии на 6,5% по сравнению с исходными 

показателями, разница в показателях на 12-м месяце 

между группами М и плацебо составила 10,6% в поль-

зу пациентов группы Милдроната.

Результаты исследования С обобщены в табл.4 и 5.

Из приведенных данных следует, что по мере про-

должения лечения в обеих группах АСD увеличивает-

ся, однако разница прироста существенно больше 

в гр. М (кроме лечения длительностью 4 нед). Особо 

следует отметить, что разница в АСD между группами 

сохранилась и через один месяц после прекращения 

терапии, где АСD в гр. М даже несколько прирастает 

(19,68 ±85,58м), в то время как в гр. П снижается 

(-31.43±79.17м)

Такая же динамика наблюдается и в отношении 

ICD (табл.5).

Oбсуждение результатов
Обсуждая результаты исследования динамики 

толерантности к физической нагрузке в условиях 3- 

и 12- месячного лечения ИБС и 24 -недельного лече-

ния ПБА с добавлением в терапевтическую схему 

Милдроната, следует отметить, что они вполне согла-

суются с выдвинутой гипотезой о влиянии М на энер-

гетический метаболизм тканей, в т.ч. миокарда и ске-

летных мышц. Клиническим подтверждением этого 

следует считать приведенные данные о повышении 

уже после 3 – месячной терапии М таких показателей 

толерантности как продолжительность ВЭМ нагруз-

ки и максимальная достигнутая нагрузка, значимый 

прирост АСD и ICD у больных БПА, употребляющих 

М, и также существенное увеличение максимальной 

силы 2 различных по своему составу волокон мышеч-

ных групп у пациентов, употребляющих М. Следует, 

однако, отметить, что прирост основных показателей 

ВЭМ нагрузки в группе М у больных ИБС более убе-

дителен после 12 мес непрерывного лечения, а при-

рост АСD и ICD – после 24 недель лечения ПБА. Эти 

результаты косвенно подтверждает ранее выдвину-

тый тезис о целесообразности длительного примене-

ния М и в значительной мере отвечает на вопрос о 

продолжительности безопасного применения этого 

корректора метаболизма [1].

Кроме того, обращает внимание факт, что благо-

приятное влияние М сохраняется даже через месяц 

после прекращения добавления М в схему лечения 

ПБА. Научный и практический интерес вызывают 

также наши данные о динамике гемодинамической 

реакции во время и после ВЭМ в условиях примене-

ния М, в частности, об уменьшении прироста артери-

ального давления в максимуме ВЭМ в гр. ML20 

и ML5 по сравнению с гр. L20 и увеличении показате-

ля восстановления ЧСС в гр. ML20 в конце курса 

лечения. Как известно, увеличение ЧСС во время 

работы определяют 2 механизма:1)»центральная 

команда» в начале работы (до прироста ЧСС до 100 х/

мин), которая снимает парасимпатическую регуля-

цию и 2) стимуляция симпатической нервной систе-

мы (СНС), которая определяет дальнейший прирост 

ЧСС во время работы вследствие включения гемо-

рефлексов с работающих мышц. Предполагается, что 

активация этих рефлексов связана с усиленным обра-

зованием молочной кислоты в работающих мышцах 

с последующей активацией СНС, которая, в свою 

очередь, способствует развитию прессорной реакции 

во время нарастающей нагрузки [6]. В свете этих 

физиологических механизмов развития прессорной 

реакции очень привлекательными являются наши 

результаты о торможении прироста артериального 

давления в максимуме ВЭМ нагрузки в гр.М, что 

Таблица 4
Изменения АСD по сравнению с визитом рандомизации (1-3) и ΔАСD 1 мес после окончания курса по сравнению 

с показателем на 24 нед.(4)

1) После 4 нед 2) После 12 нед. 3) После 24 нед. 4) 1 мес. после

окончания /24 нед.

М (N=27) П (N=30) М (N=27) П (N=30) М (N=27) П (N=30) М (N=27) П (N=30)

85.04

±93.44

54.67

±82.31

176.07

±154.85

67.67

±89.69

231,22 

±179,02

126

±120,72

19.68

±85.58

-31.43

±79.17

р=0.141 р=0.003 р=0.026 р=0.032
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можно обьяснить предотвращением образования 

лактата Милдронатом. Уменьшение ЧСС сразу после 

нагрузки определяется возобновлением активности 

парасимпатической нервной системы (ПНС). 

Считается, что показатель восстановления ЧСС явля-

ется отражением возобновления вагального тонуса 

и независимым индикатором смертности. Доказано, 

что у больных ИБС независимо от ангиографической 

находки, функции левого желудочка и толерантности 

к нагрузке, существует тесная взаимосвязь между 

снижением показателя восстановления ЧСС и увели-

чением смертности [2,10].

Методом перфузионной сцинтиграфии показано, 

что снижение показателя восстановления ЧСС сви-

детельствует об ишемии миокарда [3]. Из изложенно-

го следует, что полученные нами данные о статисти-

чески значимом увеличении показателя восстановле-

ния ЧСС в гр. ML20 имеют исключительную важ-

ность, так как свидетельствуют о том, что М в составе 

комплексной терапии ИБС с ХСН может благопри-

ятно повлиять на выживаемость пациентов. Можно 

предполагать, что этому способствует также увеличе-

ние чувствительности барорефлекса под влиянием 

длительной терапии М, что нами было показано 

ранее [12].

Интерес вызывают также полученные данные о 

динамике максимальной силы различных мышечных 

групп в ходе лечения М. Как было показано, в гр. 

ML20 было установлено статистически значимое уве-

личение силы аддукции большого пальца руки (р=0,01) 

и плантарной флексии (р=0,01), в гр. ML5 – увеличе-

ние силы аддукции большого пальца руки (р=0,02), а в 

тесте нагрузки мышц предплечья не установлены зна-

чимые различия ог гр.П. Эти данные необходимо ана-

лизировать в контексте с проблемой мотивации паци-

ента и хорошо известными фактами об изменениях 

морфо-функциональной структуры скелетной муску-

латуры при развитии ХСН. Участвующие в исследова-

нии 3 мышечные группы различаются по крайней 

мере по 2 параметрам – массы и распределении 

мышечных волокон в мышцах. Икроножная мускула-

тура представляет собой смесь волокон I (резистен-

тные к утомлению) и II типа (быстро утомляемые) 

с пропорционально большим удельным весом I типа. 

Мышцы предплечья, наоборот, содержат больше воло-

кон II типа. Мышцы большого пальца руки в основ-

ном состоят из волокон II типа. Следовательно, срав-

нивая все 3 мышечные группы с точки зрения одно-

родности структуры, заключаем, что мускулатура 

большого пальца руки является наиболее однородной. 

В специальных исследованиях последнего десятиле-

тия доказано, что при развитии ХСН имеет место 

атрофия мышц, угнетение оксидативных ферментов 

и соотношения волокон I и II типа вследствие преиму-

щественной атрофии волокон I типа. Следовательно, 

пропорция волокон II типа в скелетной мускулатуре 

увеличивается [11]. Оценивая наши результаты в свете 

вышеизложенного, становится понятным, почему уве-

личение максимальной силы при добавлении М 

наблюдается в основном в мускулатуре большого паль-

ца руки: 1) мотивировать пациента выполнить макси-

мальную нагрузку с небольшой группой мускулатуры 

легче; 2) субьективные ощущения пациента при разви-

тии максимальной силы большой мышечной группы 

значительно отличаются (боль) и пациент интуитивно 

«щадит» себя. Следовательно, тест аддукции большого 

пальца руки следует считать наиболее точным, о чем, 

в частности, свидетельствует в 7-12 раз меньшее стан-

дартное отклонение по сравнению с тестами плантар-

ной флексии и сжатия кулака; 3) то, что прибавление 

М к стандартной терапии в обеих группах вызывает 

увеличение максимальной силы мышц первого пальца 

руки подчеркивает значение упомянутых физиологи-

ческих и методологических аспектов, а то, что увели-

чение силы мышц не наблюдается в гр. L20 наглядно 

свидетельствует о значении добавления М per se. Эти 

данные и также данные об увеличении абсолютного 

расстояния перемежающейся хромоты у пациентов 

БПА группы М свидетельствуют об улучшении фун-

кционального состояния скелетной мускулатуры.

Выводы
1. Милдронат в составе комплексной терапии 

ишемической болезни сердца и пациентов с болезнью 

периферических артерий повышает толерантность к 

физической нагрузке, улучшает гемодинамический 

Таблица 5
Изменения IСD по сравнению с визитом рандомизации (1-3) и ΔIСD 1 мес после окончания курса по сравнению 

с показателем на 24 нед.(4)

1) После 4 нед 2) После 12 нед 3) После 24 нед 4) 1 мес после

окончания /24 нед

М (N=27) П (N=30) М (N=27) П (N=30) М (N=27) П (N=30) М (N=27) П (N=30)

40.81

±58.95

32.53

±50.29

89.26

±105.78

23.03

±57.73

123.93 

±114.73

50.30

±62.56

24.88

±66.69

10.61

±51.42

р=0.549 р=0.025 р=0.033 р=0.265



55

Дзерве В.Я. – Динамика толерантности к физической нагрузке у пациентов с ишемической болезнью сердца

профиль во время нагрузки и улучшает функциональ-

ное состояние скелетной мускулатуры.

2. Милдронат может быть рекомендован для про-

должительного лечения больных ишемической 

болезнью сердца с симптомами стабильной стено-

кардии напряжения и хронической сердечной недо-

статочности, а также с симптомами болезни перифе-

рических артерий. 
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 Abstract
The paper presents the results of 3 prospective, randomised, double-blind, placebo-controlled trials of patients with coro-

nary heart disease (CHD) and peripheral artery disease (PAD). The aim was to compare veloergometry parameters and 

skeletal muscle strength in CAD patients, as well as exercise capacity dynamics in PAD patients, during long-term standard 

therapy with or without additional administration of mildronate (M).

According to 3- and 12-month results for CAD patients, M groups demonstrated substantial increases in veloergometry 

exercise duration and maximal workload, as well as skeletal muscle strength, compared to placebo groups. In PAD patients, 

24-week M therapy was associated with substantial increase in absolute claudication distance (ACD) during treadmill test, 

compared to placebo. Long-term M therapy was effective and safe. Positive effects on ACD were observed even one month after 

the end of M treatment.

Key words: Coronary heart disease, peripheral artery disease, veloergometry, skeletal muscles, exercise capacity, 

standard therapy, mildronate.
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