
56 Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2006;№3

ПРИМЕНЕНИЕ АНТАГОНИСТОВ КАЛЬЦИЯ ДЛЯ
ПРОФИЛАКТИКИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ
ОСЛОЖНЕНИЙ ПРИ  ОПЕРАЦИЯХ НА СЕРДЦЕ
С.В. Недогода
Волгоградский государственный медицинский университет

Аортокоронарное шунтирование является одним
из распространенных хирургических вмешательств
на сердце [1], реально снижающих заболеваемость
[2] и смертность [3] от ишемической болезни сердца
(ИБС). Однако частота осложнений в периопераци-
онном периоде (смерть, инфаркт миокарда, нейро-
когнитивная дисфункция, острая почечная недоста-
точность) остается достаточно высокой.

Поскольку антагонисты кальция (АК) сочетают в
себе доказанное антиангинальное и выраженное (в
том числе и по данным рандомизированных клини-
ческих исследований – РКИ) антиатеросклеротиче-
ское действие, они потенциально могут рассматри-
ваться как класс препаратов, способных уменьшить
риск этих осложнений. 

АК обеспечивают баланс между потребностью
миокарда в кислороде и его снабжением через отри-
цательные хронотропный и инотропный эффекты,
уменьшение постнагрузки и за счет расширения ко-
ронарных сосудов. Вазодилатация вследствие их
применения предотвращает возможный спазм коро-
нарных сосудов и развитие ишемии в послеопераци-

онном периоде [4]. АК уменьшают риск возникнове-
ния суправентрикулярных тахиаритмий [5] и мерца-
ния предсердий, которые могут приводить к возник-
новению нейрокогнитивных нарушений [6] и увели-
чивать длительность госпитализации [7]. Наличие у
АК нефропротективного действия (за счет уменьше-
ния сосудистого сопротивления почечных сосудов и
увеличения скорости клубочковой фильтрации) [8]
также является важной составляющей их положи-
тельных эффектов у больных, перeнесших аортоко-
ронарное шунтирование.

Несмотря на положительные эффекты, АК недо-
статочно широко используются при реабилитации
больных, перенесших кардиохирургическое вмеша-
тельство [9]. Можно лишь предположить, что это свя-
зано с «демонизацией» их негативных эффектов у
больных с хронической сердечной недостаточностью
(возможное отрицательное инотропное действие и
усиление желудочковой дисфункции, увеличение
смертности в нехирургических исследованиях [10]
при применении короткодействующих форм и высо-
ких доз нифедипина). Кроме этого, в немногочис-

Применение антагонистов кальция для профилактики сердечно-сосудистых осложнений при  операциях на сердце
С.В. Недогода
Волгоградский государственный медицинский университет
Рассматриваются результаты рандомизированных клинических исследований по применению антагонистов кальция (АК) с целью

предупреждения периоперационных осложнений при аортокоронарном шунтировании и операциях на клапанах сердца. АК уменьшали
риск развития периоперационных инфарктов и эпизодов обратимой ишемии миокарда. После ангиопластики коронарных артерий АК (в
частности амлодипин) оказывают положительное влияние на частоту рестенозов и почти в 3 раза снижают число повторных ангиопластик
и операций аортокоронарного шунтирования. Применение АК сопровождалось более частой необходимостью электростимуляции сердца
без различий по подклассам. Отмечается также, что нимодипин может усиливать интраоперационную кровопотерю.

Делают вывод о том, что АК имеют весомую доказательную базу, позволяющую рекомендовать их применение у кардиохирургических
пациентов.

Ключевые слова: антагонисты кальция, интраоперационные осложнения, аортокоронарное шунтирование, ангиопластика.
РФК 2006; 3: 56-64

Application of calcium antagonists in prevention of cardiovascular complications during cardiac surgery 
S.V. Nedogoda
Volgograd Medical State University
Results of randomized clinical trials on the usage of calcium antagonists (CA) in order to prevent perioperative complications during aortocoro-

nary bypass procedure and operations on heart valves are analyzed. CA reduced the risk of perioperative myocardial infarctions and episodes of
reversible myocardial ischemia. After angioplasty of coronary arteries CA (particularly amlodipine) show positive effects on restenosis incidence and
reduce about 3 times a number of repeated angioplasty and aortocoronary bypass operations. The use of CA was accompanied by more often need
in heart electro stimulation without any subclass differences. It is also registered that nimodipine can strengthen intraoperative blood loss.

It is concluded, that CA have significant evident base that allows recommending them to patients undertaken by cardiological surgery.
Key words: calcium antagonists, intraoperative complications, aortocoronary bypass, angioplasty.
Rational Pharmacother. Card. 2006; 3: 56-64

АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ
КЛИНИЧЕСКОЙ ФАРМАКОЛОГИИ



Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2006;№3 57

Антагонисты кальция при операциях на сердце

ленных ретроспективных наблюдениях [9, 11, 12] АК
не продемонстрировали выраженного положитель-
ного эффекта в периоперационном периоде. 

Однако РКИ по применению АК в послеоперацион-
ном периоде, проведенные в последние годы, застав-
ляют по-новому и более оптимистично оценить их
роль и место в реабилитации больных, перенесших
кардиохирургическое вмешательство в связи с ИБС.

Прежде всего следует напомнить результаты по-
следнего и самого крупного мета-анализа по этой
проблеме (D.N.Wijeysundera и соавт. [13]). Он был
проведен в соответствии с требованиями к качеству
отчетов по мета-анализу РКИ [14]. Анализировали
эффекты АК (назначенных в предоперационном, ин-
траоперационном или послеоперационном перио-
дах в течение 48 ч) при коронарном шунтировании
или операциях на клапанах сердца. В качестве конеч-
ных точек были взяты смерть, инфаркт миокарда
(ИМ), ишемия, суправентрикулярные тахиаритмии
или изменение клиренса креатинина. Периопераци-
онный период был определен как период от даты
операционного вмешательства до 30 дней послеопе-
рационного периода. Ишемию диагностировали по
отклонению сегмента ST на ЭКГ или путем регистра-
ции соответствующих изменений на трансэзофагаль-
ной эхокардиограмме. К суправентрикулярным тахи-
аритмиям относили мерцание или трепетание пред-
сердий и суправентрикулярную тахикардию. Диагноз
ИМ ставили на основании общепризнанных крите-
риев. В анализ не включали результаты, полученные у
пациентов в возрасте моложе 18 лет или при нали-
чии подтвержденной суправентрикулярной тахиа-
ритмии до операции. Кроме того, АК не назначали в
качестве дополнительной терапии. 

Подбор исследований для анализа проводили с
помощью системы MEDLINE (с 1996 по декабрь
2001 г.) по ключевым словам: блокаторы кальциевых
каналов + послеоперационные осложнения, пери-
операционное лечение, интраоперационные ослож-
нения. Также использовалась система EMBASE (с
1980 по декабрь 2001 г.) по ключевым словам: бло-
каторы кальциевых каналов + послеоперационные
осложнения, послеоперационный, периоперацион-
ный и интраоперационный периоды, периопераци-
онные осложнения. Затем были подобраны соответ-
ствующие по названиям статьи и обзоры литературы.
Два рецензента (D.N.Wijeysundera и W.S.Beattie), не-
зависимо друг от друга, оценили качество статей по
шкале Jadad score [15]. Эта общепризнанная шкала
позволяет оценить качество РКИ по адекватности
системы рандомизации, наблюдения и достовернос-
ти «ослепленного» исследования. Минимальная
оценка по данной шкале – 1 балл. Затем рецензенты
независимо оценили исследования по следующим

критериям: характеристика пациентов, операцион-
ное вмешательство, лечение, смерть, ИМ, ишемия,
суправентрикулярные тахиаритмии, клиренс креати-
нина, предшествующая терапия, синдром низкого
сердечного выброса, необходимость назначения
инотропных препаратов, электростимуляция сердца
и кровопотеря. Четкое определение синдрома низко-
го сердечного выброса не использовали из-за отсут-
ствия однозначного критерия этого состояния в лите-
ратуре. По возможности АК сравнивали с эффектом
плацебо или нитроглицерином. 

Предварительный (первичный) анализ. Эф-
фект лечения, основанный на дихотомических ко-
нечных точках, был определен как отношение с дове-
рительным интервалом 95% (95%ДИ). Эффект ле-
чения оценивали как среднее изменение в сравне-
нии с исходным показателем. Использовали модель
со случайными уровнями факторов и Q-тест для рас-
чета общего и гетерогенного эффекта лечения. Для
расчетов применяли программу Cochrane Collabora-
tions, Oxford. Достоверность эффективности лечения
определяли при р<0.05 и <0.01. 

Оцентвали влияние АК на уровень смертности,
ишемии миокарда, ИМ, СТА и послеоперационный
клиренс креатинина. Также было изучено влияние АК
на возможные отрицательные эффекты: снижение
сердечного выброса, необходимость назначения ино-
тропных средств, кардиостимуляции и риск кровопо-
тери. Модель с фиксированными уровнями факторов
была использована для сравнения побочных эффек-
тов и предварительного использования препаратов. 

Вторичный анализ. На этом этапе изучали от-
дельные подгруппы АК (дилтиазем, верапамил, ди-
гидропиридины). Кроме того, АК целенаправленно
сравнивали с нитроглицерином, который считается
препаратом выбора для профилактики ишемии мио-
карда в послеоперационном периоде [16].

Анализ чувствительности. Выполнены несколь-
ко определений чувствительности для оценки надеж-
ности результатов. Мета-анализ данных был прове-
ден повторно для исследований, показавших наи-
больший эффект лечения АК.

Результаты. Было проанализировано 41 иссле-
дование, с общим числом пациентов 3327 [17-57]
(табл. 1). Качество РКИ по шкале Jadad было опреде-
лено в среднем в 1 балл (из возможных 4 баллов). В
одном из исследований оценивали эффект АК как
дополнительного препарата [31]. Это было един-
ственное исследование, в котором изучали эффект
быстродействующего нифедипина. Результаты ана-
лиза представлены на рис. 1-4.

Смертность и кардиоваскулярные исходы. В 11
исследованиях у 1001 пациента наблюдались смер-
тельные исходы с частотой 3,1%. АК не влияли на
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Источник Препараты Контрольный Длительность Количество Шкала
из класса АК препарат лечения пациентов Jadad

Aортокоронарное шунтирование

J. Amano и соавт. [17] Дилтиазем Интраоперационно 23 1
(0,12 мг/кг/ч в/в) и 1 день после операции

I.A. Apostolidou и соавт. [18] Никардипин Нитроглицерин 1 день 77 2
(0,7-1,4 мкг/кг/мин в/в) (0,5-1 мкг/кг/мин в/в) после операции

J. Babin-Ebell и соавт. [19] Дилтиазем Пропранолол Интраоперационно 70 2
(0,1 мг/кг/ч в/в) и 3 дня после операции

M. Bertolissi и соавт. [20] Нифедипин Интраоперационно 20 2
(0,24-0,59 мкг/кг/мин в/в)

P. Colson и соавт. [21] Дилтиазем Плацебо Интраоперационно 29 3
(0,12 мг/кг/ч в/в)

P. Combes et al.1992 [22] Никардипин Нитропруссид 1 день 16 1
(62-4 мг/ч в/в) (0,5-2 мкг/кг/мин в/в) после операции

D. David и соавт. [23] Никардипин Нитропруссид 1 день 74 1
(2-4 мг/ч в/в) (0,5-6 мкг/кг/мин в/в) после операции

R. Davison и соавт. [24] Верапамил Плацебо 1-7 дней 200 4
(80 мг 4 р/д внутрь) после операции

E. Donegani и соавт. [25] Дилтиазем Интраоперационно 40 1
(0,03-0,12 мг/кг/ч в/в) и 2 дня после операции 

A. Donmez и соавт. [26] Нимодипин Допамин  Интраоперационно 50 1
(1-15 мкг/кг/ч в/в) (2 мкг/кг/мин в/в)

J.Y. Dupuis и соавт. [27] Нифедипин 4 ч 63 3
(0,2 мкг/кг/мин в/в) после операции

V.A. Ferraris и соавт. [28] Верапамил  Плацебо 7 дней 113 4
(80 мг 3 р/д внутрь) после операции 

W. Hannes и соавт. [29] Дилтиазем Нитроглицерин Интраоперационно 91 1
(0,1 мг/кг/ч в/в) (1 мкг/кг/мин в/в) и 1 день после операции

W. Hannes и соавт. [30] Дилтиазем Нитроглицерин Интраоперационно 64 2
(0,1 мг/кг/ч в/в) (1 мкг/кг/мин в/в) и 1 день после операции

G.L. Hicks и соавт. [31] Нифедипин После операции 39 1
(10 мг 4 р/д п/я) 

T. Hirnle и соавт. [32] Дилтиазем Нитроглицерин 5 дней до 
(0,1 мг/кг/ч в/в) (1 мг/ч в/в) и 1 день после операции 49 1

M. Keilich и соавт. [33] Дилтиазем Нитроглицерин Интраоперационно 211 2
(0,1 мг/кг/ч в/в) (1 мкг/кг /мин в/в) и после операции до выписки

C. Knothe и соавт. [34] Нифедипин Нитроглицерин Интраоперационно 45 1
(0,25 мкг/кг/мин в/в) (1,5 мкг/кг/мин в/в)

J.J. Koolen и соавт. [35] Никардипин Плацебо Интраоперационно 56 1
(5 мкг/кг/мин в/в)

A. Lassnigg и соавт. [36] Дилтиазем Нитроглицерин Интраоперационно 49 4
(0,1 мг/кг/ч в/в) (1 мкг/кг/мин в/в) и 1 день после операции

J. Leslie и соавт. [37] Исрадипин Нитропруссид 1 день после операции 178 3
(8,3-16,6 мкг/мин в/в) (25-50 мкг/мин в/в)

V. Lischke и соавт. [38] Дилтиазем Нитроглицерин Интраоперационно 55 1
(0,12 мг/кг/ч в/в) (1 мкг/кг/мин в/в)

R. Malhorta и соавт. [39] Дилтиазем Нитроглицерин Интраоперационно 71 2
(0,1 мг/кг/ч в/в) (1 мкг/кг/мин в/в) и 1 день после операции

H.J. Nathan и соавт. [40] Нифедипин  Нитропруссид 1 день 49 2
(0,67-1 мкг/кг/мин в/в) (0,5-8 мкг/кг/мин в/в) после операции

A. Petry et и соавт. [41] Нифедипин Нитроглицерин Интраоперационно 44 1
(0,5 мкг/кг/мин в/в) (3 мкг/кг/мин в/в)

P.C. Ruegg и соавт. [42] Исрадипин Нитропруссид 3 ч 198 3
(0,075-0,3 мкг/мин в/в) (0,5 мкг/мг/мин в/в) после операции

Таблица 1. Исследования, включенные в анализ
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смертность (относительный риск (ОР) 1,01; р=1,0) в
гетерогенных группах пациентов (см. рис. 1). В иссле-
довании по изучению нимодипина [53] было показа-
но, что смертность увеличилась в основном из-за кро-
вотечений. После исключения исследований по ни-
модипину [53,56] ОР для смерти составил 0,66 (95%
ДИ=0,26-1,70; р=0,4).

В 22 исследованиях (см. рис. 2) ИМ наблюдали в
4,7% случаев среди 1853 пациентов. АК значитель-
но уменьшали риск ИМ (ОР=0,58; 95%ДИ=0,37-
0,91; р=0,02) при отсутствии значительной гетеро-
генности в группах (χ2 распределение=7,56; р=1,0).
Анализ препаратов по группам показал, что дилтиа-
зем (ОР=0,55; 95%ДИ=0,26-1,20, р=0,13) и ди-
гидропиридины (ОР=0,46; 95%ДИ=0,22-0,96;
р=0,04) уменьшали риск ИМ в большей степени,

чем верапамил (ОР=0,83; 95%ДИ=0,35-1,98;
р=0,7). Последующий анализ исследований, тракто-
вавших ИМ как появление выраженного зубца Q
и/или повышение уровня креатинкиназы [19, 25,
27, 29, 32, 35, 38, 43-48], показал уменьшение час-
тоты ИМ в периоперационный период (ОР=0,49;
95%ДИ=0,28-0,86; р=0,01).

В 20 исследованиях анализировали появление
ишемии миокарда. Она составила 17,1% у 1522 па-
циентов. АК значительно уменьшали частоту ишемии
(ОР=0,53; 95%ДИ=0,39-0,72; р<0,001) без значи-
тельной вариабельности по подклассам препаратов
(χ2 распределение=16,62; р=0,62). Анализ по под-
классам препаратов показал, что дилтиазем
(ОР=0,60; 95%ДИ=0,35-1,05; р=0,07) и дигидро-
пиридины (ОР=0,47; 95%ДИ=0,32-0,71; р<0,001)

Источник Препараты Контрольный Длительность Количество Шкала
из класса АК препарат лечения пациентов Jadad

R. Seitelberger и соавт. [43] Дилтиазем Нитроглицерин Интраоперационно 120 1
(0,1 мг/кг/ч в/в) (1 мкг/кг/мин в/в) и 1 день после операции

R. Seitelberger и соавт. [44] Нифедипин Нитроглицерин Интраоперационно 104 2
(10 мкг/кг/мин в/в) (1 мкг/кг/мин в/в) и 1 день после операции

R. Seitelberger и соавт. [45] Нифедипин Нитроглицерин 1 день 50 2
(10 мкг/кг/мин в/в) (1 мкг/кг/мин в/в) после операции

O.M. Shapira и соавт. [46] Дилтиазем Нитроглицерин Интраоперационно 161 1
(0,1 мк/кг/ч в/в) (1 мкг/кг/мин в/в) и после операции до выписки

E.E. Smith и соавт. [47] Верапамил 1-8 дней 91 2
(40 мг 3 р/д внутрь) после операции

H.B. Van Wezel и соавт. [48] Никардипин Нитропруссид Интраоперационно 90 1
(3 мкг/кг/мин в/в) (1 мкг/кг/мин в/в)

H.B. Van Wezel и соавт. [49] Никардипин Нитропруссид Интраоперационно 80 1
(3 мкг/кг/мин в/в) (1 мкг/кг/мин в/в)

Y.B. Van Wezel и соавт. [50] Верапамил Нитроглицерин Интраоперационно 80 1
(0,6 мг/кг/ч в/в) (0,7 мкг/кг/мин в/в)
Нифедипин 
(0,7 мкг/кг/мин в/в)

D.B. Williams и соавт. [51] Верапамил Плацебо 1-5 дней 141 4
(80 мг 3 р/д внутрь) после операции

G. Zanardo и соавт. [52] Дилтиазем Интраоперационно 23 1
(0,12 мг/кг/ч в/в) и 1 день после операции

Операции на клапанах

C. Legault и соавт. [53] Нимодипин Плацебо 1-5 день 149 4
(30 мг 4 р/д внутрь) после операции

A. Tschirkov и соавт. [54] Дилтиазем 5 дней   72 1
(60 мг 3 р/д внутрь) до операции

Смешанные операции

W. Fang и соавт. [55] Никардипин 7 дней 21 1
(20 мг 3 р/д внутрь) до операции

M. Forsman и соавт. [56] Нимодипин Плацебо Интраоперационно 35 3
(0,5 мкг/кг/ч в/в)

A. Schoneberger и соавт. [57] Верапамил Пропафенон После операции 136 1
(3 мг/ч в/в) до выписки

в/в – внутривенно; р/д – раз в день; п/я – под язык

Таблица 1. Продолжение
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уменьшали ишемию в периоперационный период
(см. рис. 3).

В 15 исследованиях (см. рис. 4) было проанали-
зировано число суправентрикулярных тахиаритмий
(СВТА). Оно составило 17,3% у 1756 пациентов. Об-
щий эффект АК на ее появление был незначитель-
ным (ОР=0,73; 95%ДИ=0,48-1,12; р=0,15). Одна-
ко результаты Q-теста значительно различались по
подклассам препаратов. Так, дигидропиридины и не-
дигидропиридины оказывали противоположный эф-
фект на СВТА. Недигидропиридиновые АК значи-
тельно уменьшили частоту СВТА (ОР=0,62;
95%ДИ=0,41-0,93; р=0,02), в то время как дигид-
ропиридины незначимо увеличили ее (ОР=2,69;
95%ДИ=0,57-12,64). Было показано, что дилтиа-
зем (ОР=0,54; 95%ДИ=0,28-1,04) и верапамил
(ОР=0,69; 95%ДИ=0,42-1,15) в одинаковой степе-
ни снижали частоту развития СВТА. 

Влияние на функцию почек. В 5 исследованиях
[17, 20, 26, 41, 52], включавших 161 пациента, оце-
нивали влияние АК на клиренс креатинина. АК незна-
чительно увеличивали клиренс креатинина в после-
операционном периоде (увеличение на 7,65 мл/мин;
95%ДИ=4,21-19,51мл/мин; р=0,2). При этом были
выявлены различия во влиянии разных препаратов из-
учаемого класса на клиренс креатинина (различия по
критерию χ2=19,63; р=0,0006). Эти данные показа-
ли, что АК значительно улучшали клиренс креатинина

в послеоперационном периоде, если он был < 95
мл/мин (увеличение на 13,12 мл/мин;
95%ДИ=9,16-17,07; р<0,001), без различий по под-
классам (различия по критерию χ2 =1,30; р=0,52).
Было отмечено, что АК незначительно ухудшали функ-
цию почек после операции, если перед хирургическим
вмешательством клиренс креатинина был >95
мл/мин (уменьшение клиренса на 5,03 мл/мин;
95%ДИ=-12,38-2,33; р=0,18), без различий по под-
классам (различия по критерию χ2=0,20; р=0,66). 

Вторичный анализ. По сравнению с нитроглице-
рином АК уменьшали частоту ИМ (ОР=0,51;
95%ДИ=0,25-1,06; р=0,07), ишемии (ОР=0,65;
95%ДИ=0,39-1,09; р=0,10) и СВТА (ОР=0,52;
95%ДИ=0,26-1,14; р=0,10). Различий между под-
классами АК по влиянию на частоту ИМ (различия по
критерию χ2=2,23; р=0,95) и ишемию (различия по
критерию χ2=10,48; р=0,23) не выявлено. В то же
время были выявлены различия по частоте СВТА
(χ2=14,62; р=0,012). По сравнению с нитроглице-
рином АК не увеличивали смертность (ОР=1,18;
95%ДИ=0,37-3,79; р=0,8).

Было обнаружено, что у пациентов после коро-
нарного шунтирования АК уменьшали смертность
(ОР=0,66; 95%ДИ=0,26-1,70; р=0,4), частоту ИМ
(ОР=0,58; 95%ДИ=0,37-0,91; р=0,02), ишемии
(ОР=0,53; 95%ДИ=0,39-0,73; р<0,001) и СВТА
(ОР=0,76; 95%ДИ 0,48-1,21; р=0,3). Не было вы-

Рис. 1. Влияние АК на смертность в периоперационном периоде (по данным различных РКИ).
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явлено гетерогенности подклассов АК по влиянию на
смертность (различия по критерию χ2=3,17;
р=0,92), частоту ИМ (различия по критерию
χ2=7,56; р=1,0), ишемию (различия по критерию
χ2=16,17; р=0,58) и СВТА (различия по критерию
χ2=31,07; р=0,0033). 

Таким образом, данные первого мета-анализа по-
казали, что АК уменьшали риск развития ИМ и ише-
мии миокарда в операционном и послеоперацион-
ном периодах при операциях на сердце.

Нежелательные события. В 3 исследованиях
был отмечен синдром низкого сердечного выброса
[21, 46, 54]. Достоверных различий между кон-
трольной группой и пациентами, принимавшими АК,
выявлено не было (ОР=1,01; 95%ДИ=0,25-4,11;
р=1,0) без различий по подклассам (различия по
критерию χ2=2,28; р=0,32). В 11 исследованиях
был выявлен инотропный эффект [19, 21, 25, 27, 36,
40, 43, 46, 50 52, 54]. В 3 исследованиях была про-
ведена электростимуляция сердца после операции

[46, 50, 54]. Применение АК сопровождалось более
частой необходимостью электростимуляции сердца
(ОР=6,57; 95%ДИ=3,54-12,18; р<0,001) без зна-
чительной гетерогенности по подклассам (различия
по критерию χ2=0,50; р=0,78).

В 3 исследованиях изучали кровопотерю в после-
операционном периоде [22, 23, 39]. Различия в груп-
пе активной терапии и контрольной группе были не-
достоверными (различия составили -0,47 мл; р=1,0
без различий по подклассам (различия по критерию
χ2=1,70; р=0,43). Исследование по нимодипину [53]
показало, что значительное кровотечение, определя-
емое как кровопотеря >10 Ед крови во время опера-
ции или дренаж из грудной клетки более 2400 мл в
течение 24 ч, было больше в группе пациентов, при-
нимавших нимодипин (ОР=3,64; р=0,04).

Представляет интерес возможность применения
АК не только для профилактики операционных
осложнений в кардиохирургии, но и их целенаправ-
ленное использование для снижения числа рестено-

Рис. 2. Влияние АК на частоту ИМ в периоперационном периоде (по данным различных РКИ).
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зов после ангиопластики. Мета-анализ РКИ по влия-
нию АК на частоту ангиографического рестеноза,
проведенный W.B. Hillegass и соавт. [58], показал, что
АК примерно на 30% уменьшают их частоту
(ОР=0,68; 95%ДИ=0,49-0,94; р=0,03) по сравне-
нию с контрольной группой больных.

Вехой в этом направлении стало двойное слепое
плацебоконтролируемое исследование Coronary
AngioPlasty Amlodipine REStenosis Study (CAPARES)
[59]. За 2 нед до операции на коронарных артериях
больные со стабильной стенокардией рандомизиро-
ванно получали амлодипин в дозе 10 мг в день (318
больных) или плацебо (317 больных). Чреcкожная
транслюминальная коронарная ангиопластика про-
изведена у 585 больных. Общая длительность на-
блюдения после операции составила 4 мес. Первич-
ной конечной точкой было уменьшение минималь-
ного диаметра просвета коронарной артерии, изме-
ренного методом количественной ангиографии
(произведена у 451 больного). Клиническими ко-
нечными точками были смерть, ИМ, коронарное
шунтирование и повторная ангиопластика.

При терапии амлодипином наблюдалась тенден-
ция к снижению общей смертности, числа инфарктов

миокарда, аортокоронарного шунтирования и конеч-
ных ангиографических точек (табл. 2,3). Однако ука-
занные изменения были статистически недостовер-
ными, что можно объяснить как короткой продолжи-
тельностью исследования,  так и небольшим количе-
ством пациентов в группах. В то же время прием ам-
лодипина достоверно снижал число повторных анги-
опластик и суммарной конечной точки соответствен-
но на 56 и 35%. В группе больных, перенесших анги-
опластику, было отмечено снижение случаев аорто-
коронарного шунтирования при назначении амлоди-
пина почти в 3 раза.

Таким образом, менее чем полугодовая терапия
амлодипином оказывает положительное влияние на
частоту рестенозов и достоверно улучшает прогноз
заболевания после ангиопластики.

Представленные результаты мета-анализов и РКИ
позволяют рассматривать антагонисты кальция, и
прежде всего амлодипин, как препараты, имеющие
одну из наиболее весомых доказательных баз для
применения у кардиохирургических пациентов.

Появление качественных недорогих генерических
препаратов амлодипина делает данное лечение эко-
номически доступным большинству больных. При-

Рис. 3. Влияние АК на частоту ишемии миокарда в периоперационном периоде (по данным различных РКИ).
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мером такого препарата является Кардилопин компа-
нии «Эгис». Терапевтическая эквивалентность Карди-
лопина оригинальному препарату подтверждена в
рандомизированном перекрестном двойном слепом
исследовании. Оба препарата не отличались по вы-
раженности антигипертензивного эффекта и перено-
симости [60]. В другом исследовании показана пол-
ная эквивалентность действия Кардилопина и ориги-
нального амлодипина в уменьшении гипертрофии
левого желудочка и в улучшении мозгового кровото-
ка [61]. Полученные данные позволяют предполо-
жить схожесть отдаленных результатов лечения эти-
ми препаратами.

Рис. 4. Влияние АК на частоту СВТА в периоперационном периоде (по данным различных РКИ).

Все рандомизированные Все больные,
Клинические больные перенесшие ангиопластику
конечные точки амлодипин плацебо р амлодипин плацебо р

n=318 n=317 n=291 n=294

Смерть 1 2 нд 1 1 нд

ИМ 8 11 нд 5 11 нд

Аортокоронарное шунтирование 14 18 нд 5 13 0,06

Повторная ангиопластика 10 23 0,02 9 23 0,01

Суммарная конечная точка 30 46 0,049 20 40 0,007

нд – различие недостоверно

Таблица 2. Влияние амлодипина на частоту клинических конечных точек у больных после коронарной

ангиопластики в исследовании CAPARES

Минимальный диаметр просвета 
коронарных артерий, мм

амлодипин плацебо
n=236 n=215

Исходно 0,92 0,92

После ангиопластики 1,82 1,79

Через 4 мес после ангиопластики 1,52 1,50

Таблица 3. Влияние амлодипина на ангиографические

конечные точки у больных после

коронарной ангиопластики в исследовании

CAPARES
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