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Введение 
В соответствии с современными междуна-

родными и российскими рекомендациями боль-
ным с ишемической болезнью сердца (ИБС) 
показана терапия статинами с целью уменьше-
ния риска серьезных сосудистых и коронарных 
осложнений [2]. Несмотря на хорошую перено-
симость, эти препараты могут стать причиной 
таких серьезных нежелательных лекарствен-
ных реакций, как миопатия и рабдомиолиз [4].  
Согласно результатам 21 клинических иссле-
дований с участием 180 000 пациентов, полу-
чавших статины, миопатия была отмечена у 5 
пациентов на 100 000 человеко-лет и рабдомио-

лиза у 1,6 пациентов на 100 000 человеко-лет 
[8]. Однако в данных исследованиях диагноз 
«миопатия» был выставлен при условии со-
четания мышечной боли и повышении уровня 
креатинкиназы (КК) в 10 и более раз. Наиболее 
же распространенными симптомами поражения 
мышечной ткани являются мышечная слабость, 
миалгия и/или судороги без повышения КК  
[8, 9]. Эти симптомы чаще всего мало беспоко-
ят пациентов и не акцентируются врачами, но 
иногда клинические проявления поражения 
мышечной ткани сильно выражены и требу-
ют отмены терапии статинами [6]. В клиниче-
ских исследования слабость, миалгия и/или 
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retrospective pharmacoepidemiologic study was carried out to define a number of creatine 
kinase analysis administration and to obtain data of statin tolerance in patients with ischemic 
heart disease. At the next stage active statin safety monitoring was carried out to reveal muscle 
damage markers.

Results of study. During a year in three hospitals 269 creatine kinase tests were made, but 
just 9 of them were administered to patients with ischemic heart disease. Active statin safety 
monitoring showed a third of patients receiving statins has muscle pain/weakness. In most 
of cases those symptoms occurred during the first year of lipid-lowering therapy. Increased 
creatine kinase levels were in three participants. Statin-induced myalgia could not be excluded 
in other patients taking statin with muscle pain. 

Key words: adverse drug reaction monitoring, statins, creatine kinase, statin-induced myopathy.



77Том 4 № 2 2012

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

судороги без повышения уровня КК были за-
регистрированы в 1,5–3 раза чаще у пациентов, 
принимающих статины, чем у больных полу-
чающих плацебо в эквивалентных дозах [7]. По 
данным литературы, частота нежелательных 
лекарственных реакций с учетом минималь-
ных мышечных симптомов достигает 7–25% [4, 
9]. По исследованиям других авторов, частота 
статин-индуцированной миопатии встречается 
в 5–7% [5]. В реальной клинической практике 
частота возникновения симптомов поражения 
мышечной ткани колеблется от 0,3 до 33% [6]. 
В первичной медицинской документации в ста-
ционарах региона нет описания случаев воз-
никновения НЛР статинов [3]. Тем не менее, 
в инструкциях по применению данных лекар-
ственных средств указывается необходимость 
выявления симптомов миопатии и периоди-
ческого определения уровня КК [1]. Широкое 
применение этих препаратов в настоящее вре-
мя, а также наличие тенденции к увеличению  
интенсивности режимов терапии приводит к не-
обходимости оценки безопасности проводимой 
гиполипидемической терапии [10].

Цель исследования: выявление частоты 
возникновения симптомов поражения мышеч-
ной ткани у пациентов с ИБС, принимающих 
статины. 

Материалы и методы 
На первом этапе исследования нами были 

изучены журналы биохимических лаборато-
рий трех стационаров Волгограда за 2011 г., для 
выявления всех случаев назначения общей КК  
пациентам с ИБС, а также изучались истории 
болезни таких пациентов с повышенным уров-
нем КК. На втором этапе был проведен актив-
ный мониторинг безопасности фармакотерапии 
статинами. Для определения частоты мышеч-
ных симптомов мы опросили пациентов двух 
кардиологических отделений стационаров Вол-
гограда, принимающих статины, а также иссле-
довали общую активность КК сыворотки крови 
у этих пациентов. Оценка боли в мышцах/мы-
шечной слабости проводилась с помощью вали-
дизированных «Короткого опросника оценки 
боли», «Короткого опросника оценки слабости». 
В исследование были включены пациенты стар-
ше 18 лет с диагнозом «Ишемическая болезнь 
сердца», принимающие статины. Обязательным 
критерием включения было подписание инфор-
мированного согласия. Критерии исключения: 
наследственные, воспалительные и метаболиче-
ские миопатии, эпилепсия, миастения, недавно 

перенесенные травмы скелетных мышц, хирур-
гические вмешательства.

Результаты и их обсуждение
В биохимической лаборатории стационара 

1 исследование общей КК в 2011 г. не прово-
дилось. В двух других стационарах за год было 
сделано 269 исследований данного показателя. 
У 43% пациентов в стационаре 2 был выявлен 
повышенный уровень КК, в стационаре 3 этот 
показатель был больше нормы лишь у 22% па-
циентов. 

В ходе исследования было выявлено 9 па-
циентов с заболеваниями сердечно-сосудистой 
системы, которым назначены статины и про-
водилось исследование общей КК. Из них с 
диагнозом «ИБС: стенокардия напряжения» 
было 3 пациента (33,33%), «ИБС: нестабильная  
стенокардия» 3 пациента (33,33%), «ИБС: карди-
осклероз» 2 пациента (22,22%), «ИБС: инфаркт 
миокарда без зубца Q» – 1 пациент (11,11%). 
Среди них было четверо мужчин, средний воз-
раст которых составил 63 года, и пять женщин, 
средний возраст 68 лет. Восемь (88,89%) обсле-
дованных пациентов принимали аторвастатин в 
средней суточной дозе 33,3 мг, и только 1 паци-
ент (11,11%) получал симвастатин в дозировке 
20 мг. Из всех пациентов, принимающих стати-
ны, лишь у одного отмечалось увеличение уров-
ня общей КК. В истории болезни указывалось, 
что через 26 дней приема аторвастатина в дозе 
20 мг в сутки у пациента появились выражен-
ные мышечные боли, уровень КК увеличился 
в 4,1 раз выше нормы. Кроме того, у этого же 
пациента были выявлены повышенные показа-
тели печеночных проб: аланинаминотрансфера-
зы – в 1,8 раз; аспартатаминотранферазы – в 2,3 
раза. Показатели мочевины и креатинина сыво-
ротки крови были в норме. Предположительно 
больному был поставлен диагноз миозит неяс-
ного генеза, тем не менее, терапия статинами 
была отменена. Контрольных исследований КК 
в истории болезни не было.

При активном мониторинге безопасности 
фармакотерапии статинами в исследование 
было включено 116 пациентов. На основании 
данных опроса все больные были разделены 
на 3 группы: I – пациенты с наличием мышеч-
ных болей/слабости, возникших после нача-
ла фармакотерапии статинами; II – пациенты 
с наличием мышечных симптомов без четкой 
временной связи с приемом статинов; III – паци-
енты без признаков поражения мышечной ткани.  
В I группу были включены 22 пациента (6 муж-
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чин, средний возраст 59,20±12,85 лет; 16 жен-
щин, средний возраст 70,93±6,64 лет), во II – 19 
больных (2 мужчин, средний возраст 53,50±4,95 
лет, и 17 женщин, средний возраст 72,92±5,99 
лет). Более многочисленной оказалась III груп-
па – 75 человек (40 мужчин, средний возраст 
66,39±12,24 лет, и 35 женщин, средний возраст 
68,0±9,92 лет). В I группе 17 пациентов (77,27%) 
принимали статины до настоящей госпитали-
зации, средняя длительность приема гиполи-
пидемических препаратов составила 2,44 года. 
До поступления в стационар двое пациентов 
(9,09%) из этой группы получали статины в вы-
сокой дозе (40–80 мг/сут), в стационаре же доля 
пациентов, получавших высокие дозы статинов 
возросла и составила 27,27%. Важно, что у боль-
шинства пациентов в I группе (17–77,27%) мы-
шечные симптомы возникли в течение перво-
го года приема статинов. Во II группе средняя 
продолжительность приема статинов составила 
1,48 года, 1 пациент получал высокие дозы ста-
тинов до госпитализации, в стационаре – 4 из 19 
(21,05%). Средняя продолжительность приема 
статинов оказалась наименьшей в III группе 
(0,86 года или 10,3 месяца), наименьшей среди 
трех групп оказалась и доля пациентов, прини-
мавших статины в высоких дозах (до поступле-
ния в стационар – 2 из 75 (2,67%), в стационаре –  
11 (14,67%)). Изменения в гиполипидемиче-
ской терапии в виде изменения дозы, отмены 
или замены статина в прошлом имели место у 12 
(54,55%) пациентов I группы, 31,58% – II груп-
пы и 30,67% III группы. В I и II группах было 
выявлено 3 (2,59% от общего числа участни-
ков) пациента с повышением общей активности  
КК – 349,03±76,61 Ед/л (табл.). 

Ретроспективное исследование случаев на-
значения общей КК в Волгограде показало, что в 
стационарах очень редко проводится определе-

ние этого показателя для контроля безопасности 
гиполипидемической терапии. Нами был выяв-
лен лишь один случай поражения мышечной 
ткани при лечении пациентов с ИБС статинами. 
Повышение уровня КК в совокупности с харак-
терной клинической картиной было расценено 
врачами как поражение мышечной ткани, свя-
занное с приемом гиполипидемического препа-
рата, и повлекло за собой его отмену. Активный 
мониторинг безопасности применения статинов 
у пациентов с ИБС позволило выявить, что бо-
лее трети пациентов, принимающих препараты 
этой группы, имеют боли/слабость в мышцах.  
В группе, где пациенты отметили появление мы-
шечных болей/слабости после начала терапии 
статинами, доля пациентов, принимавших высо-
кие дозы статинов, и общая продолжительность 
их приема были больше, чем в двух других груп-
пах. В этой же группе большинство пациентов 
отметило, что мышечные симптомы возникли в 
течение первого года приема гиполипидемиче-
ских препаратов, что соответствует данным ли-
тературы [3]. Повышение общей активности КК 
у 3 пациентов из 41 с мышечными симптомами 
может свидетельствовать о возможном разви-
тии статин-ассоциированного миозита, однако 
наличие нормальных показателей общей актив-
ности КК не позволяет полностью исключить 
статин-индуцированную миалгию. 

Заключение 
Таким образом, необходимо проводить более 

тщательный контроль безопасности примене-
ния статинов у пациентов с ИБС. Для диагно-
стики поражения мышц, связанного с приемом 
препаратов этой группы, представляется недо-
статочным лишь опрос пациента и исследова-
ние общей активности КК. Необходима ком-
плексная оценка состояния больного, включая 

Показатели общей КК у пациентов, принимающих статины

I группа II группа III группа

Всего пациентов (чел.) 22 19 75
Определялась КК (чел.) 13 8 16
Общая КК N* >N** N >N N >N
Число пациентов (чел.) 12 1 6 2 16 0
Значения КК (Ед/л) 58,23 ±19,55 305 57,05 ±51,26 371,05±93,97 73,41 ±49,22 0

Примечание: N* – нормальное значение общей КК (м < 195 Ед/л, ж < 170 Ед/л); N** – значение общей КК 
выше нормы.
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