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БЛИЖАЙШИЕ И СРЕДНЕОТДАЛЕННЫЕ 
РЕЗУЛЬТАТЫ РЕКАНАЛИЗАЦИИ ХРОНИЧЕСКИХ 
ОККЛЮЗИЙ КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ 
ПРИ ПРИМЕНЕНИИ НАГРУЗОЧНЫХ 
ДОЗ АТОРВАСТАТИНА

А. С. Рагозина, И. В. Петренко, И. А. Урванцева,
М. Х. Хисматуллин, К. Ю. Николаев

Описаны результаты исследования по изучению влияния применения нагрузочных доз аторвастатина на 
снижение ассоциированного с чрескожными коронарными вмешательствами инфаркта миокарда при рекана-
лизации хронических окклюзий коронарных артерий. В период с 2009 г. по 2015 г. 82 пациентам была проведена 
реканализация хронических окклюзий коронарных артерий. В основную и контрольную группы включено 38 
пациентов, которым за сутки до оперативного вмешательства назначалась нагрузочная доза аторвастатина 80 
мг, и 44 пациента – без применения нагрузочной дозы аторвастатина. В обеих группах определялся тропонин I 
и МВ-фракция креатинфосфокиназы за 1 сутки до операции, через 24 ч и через месяц после чрескожного коро-
нарного вмешательства.   

Ключевые слова: хронические окклюзии коронарных артерий, аторвастатин, реканализация.

SHORT- AND MID-TERM RESULTS 
OF CORONARY ARTERIES CHRONIC 
TOTAL OCCLUSION RECANALIZATION 
IN PATIENTS WITH HIGH LOAD DOSE
 ATORVASTATIN

А. S. Ragozina, I. V. Petrenko, I. A. Urvantseva, M. Kh. Khismatullin, K. Yu. Nikolaev

The study objective is analyzing the effects of atorvastatin loading dose on the reduction of myocardial 
infarction associated with percutaneous coronary interventions in patients with recanalization of chronic coronary 
artery occlusions. Between 2009 and 2015, 82 patients underwent recanalization. The main and control group 
included 38 patients who received a loading dose of atorvastatin (80 mg a day) before surgery, and 44 patients 
who were not administered the loading dose of atorvastatin. In both groups, troponin I and CF fraction of creatine 
phosphokinase were measured 1 day prior to surgery, 24 hours and 1 month after the percutaneous coronary 
intervention.

Keywords: chronic occlusions of the coronary arteries, atorvastatin, recanalization.

ВВЕДЕНИЕ 
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являют-

ся основной причиной смертности во всем мире. По 
некоторым оценкам к 2030 г. около 23,3 млн человек 
умрет от ССЗ, главным образом, от болезней сердца 
и инсульта, которые согласно прогнозам останутся 
единственными основными причинами смерти [1]. 
Известно, что в структуре ССЗ ишемическая болезнь 
сердца играет основную роль [2–4]. При этом, на фоне 
широкого распространения хирургических методов 
лечения ишемической болезни сердца (ИБС), большое 
значение приобретает необходимость максимально 

снизить риск оперативной коррекции и защитить ми-
окард от возможных неблагоприятных событий. Как 
известно, к одному из основных осложнений отно-
сится периоперационная ишемия миокарда [5-6], что 
существенно ухудшает ближайший и отдаленный про-
гноз оперативной коррекции. Современная медицина 
располагает значительным арсеналом средств, спо-
собствующих улучшению результатов оперативной 
коррекции. Помимо различных технических средств 
немаловажную, а подчас и основную роль играет ме-
дикаментозная терапия. 
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В настоящее время активно изучается про-
тективная роль статинов при оперативном вме-
шательстве [7]. В метаанализе исследований по 
оценке эффекта статинов на периоперационный 
инфаркт миокарда (ИМ) перед чрескожным коро-
нарным вмешательством (ЧКВ) было установлено, 
что у пациентов, подвергшихся ЧКВ и принимавших 
статины, отмечалось снижение частоты развития 
периоперационного ИМ [6]. Благодаря таким ис-
следованиям, как AMERICA [8], U. Laufs с соавт. [9], 
О. Schouten с соавт. [10], C. J. Lavie и R. V. Milani [11], 
P. R. Gajendragadkar с соавт. [12] стало известно, что 
протективная роль статинов связана не только с их 
холестерин-снижающим эффектом, но также с боль-
шим количеством плейотропных эффектов, основ-
ными из которых являются вазодилатирующий, ко-
агуляционный, модуляция противовоспалительного 
ответа, стабилизация атеросклеротической бляшки, 
а также уменьшение гипертрофии миокарда. Кроме 
этого, статины оказывают антиишемический эффект, 
который связан с улучшением функции эндотелия 
и увеличением выработки оксида азота. Улучшение 
вариабельности частоты сердечных сокращений 
(ЧСС) связано с модуляцией функции автономной 
нервной системы сердца. К тому же статины оказы-
вают ренопротективное действие. Коагуляционный 
эффект статинов связан с уменьшением выработки 
тромбина эндотелиальными клетками, активацией 
тканевого активатора плазминогена и супрессией 
ингибитора этого фактора. Модуляция противовос-
палительного ответа осуществляется путем умень-
шения уровня провоспалительного цитокина интер-
лейкина 10 и С-реактивного белка (СРБ) [5, 12–14].

В настоящее время особенно актуальны пробле-
мы реваскуляризации пациентов с хроническими 
окклюзиями коронарных артерий (ХОКА) [15]. Чрез-
вычайно значимым при проведении ЧКВ у пациен-
тов с ХОКА является развитие периоперационной 
ишемии или инфаркта миокарда в 10–40 % случа-
ев, что выражается в повышении уровня тропони-
на и связано с увеличением смертности в течение 
30 дней после ЧКВ, а также в отдаленном периоде 
[16]. В научной литературе накапливаются данные 
о положительном влиянии успешной реваскуляри-
зации пациентов с ХОКА, которая приводит к умень-
шению выраженности симптомов, улучшению функ-
ции левого желудочка и увеличению выживаемости 
в отдаленном периоде [17]. Учитывая более частое 
развитие некроза миокарда после ЧКВ у пациентов 
с ХОКА, сложность выполнения операции, более 
частое развитие повторных ИМ, увеличение смерт-
ности в ближайшем и отдаленном периоде, прово-
дились различные исследования по повышению эф-
фективности интервенционных вмешательств. Оце-
нивались эффекты ишемического прекондициони-
рования аденозином, озонированным раствором, 
никорандилом. Было доказано, что применение 
триггеров ишемического прекондиционирования 
уменьшает частоту развития ИМ и повторных ре-
канализаций в ближайшем и отдаленном периоде, 
а также в последующем к уменьшению ремоделиро-
вания левого желудочка (ЛЖ), улучшению его функ-
ции, уменьшению желудочковой эктопии [18].

С учетом анализа имеющейся на данный момент 
литературы, наиболее доказанным проективным 
действием обладает аторвастатин [11, 14]. Обращает 
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на себя внимание, что работ, которые бы исследова-
ли эффективность предварительного применения 
аторвастатина у пациентов с реканализацией ХОКА, 
практически нет. 

Суммируя вышеизложенное, можно заключить, 
что протективная роль статинов при выполнении 
ЧКВ у пациентов с ХОКА настоящее время не вы-
зывает сомнений. Необходимо расширять показа-
ния для применения указанной группы препара-
тов, в том числе при реваскуляризации пациентов 
с ХОКА.

Цель работы – изучить влияние применения 
нагрузочных доз аторвастатина на снижение ассо-
циированного с чрескожными коронарными вме-
шательствами инфаркта миокарда при реканализа-
ции хронических окклюзий коронарных артерий. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Проанализированы истории болезни 82 пациен-
тов, госпитализированных в Окружной кардиологи-
ческий диспансер (ОКД) «Центр диагностики и сер-
дечно-сосудистой хирургии» г. Сургута в период 
с 2009 г. по 2015 г. со стабильной ИБС, направленных 
для проведения коронарографии и оперативного 
лечения кардиологами или кардиохирургами ОКД 
с поликлинического этапа. 

Критерии включения в исследование: докумен-
тированная по коронарографии (КАГ) хроническая 
окклюзия коронарных артерий, стабильная сте-
нокардия напряжения I–IV функциональный класс 
(ФК). Критериями исключения из исследования слу-
жили: сахарный диабет, сердечная недостаточность 
высокого функционального класса (3–4 ФК по NYHA) 
со снижением фракции выброса менее 40 %, острый 
коронарный синдром (нестабильная стенокардия 
и инфаркт миокарда), тяжелая почечная, печеноч-
ная, дыхательная недостаточность, исходно повы-
шенные уровни тропонинов, либо МВ-фракция кре-
атинфосфокиназы (МВ-фракции КФК).

В основную группу включены 38 пациентов, 
которым за сутки до оперативного вмешательства 
(ЧКВ) назначалась нагрузочная доза 80 мг аторва-
статина. Контрольная группа составила 44 пациента, 
которым до реканализации ХОКА аторвастатин в на-
грузочной дозе (80 мг) не применялся. Основные 
клинические характеристик обследованных паци-
ентов представлены в табл. 1.

В обеих группах определялся тропонин I (Тн I), 
МВ-КФК за 1 сутки до ЧКВ и через 24 ч после. Через 1 
месяц после ЧКВ пациенты были вновь госпитализи-
рованы. Повторно оценивался уровень Тн I и МВ-КФК. 
Оценивали частоту развития ассоциированного с ЧКВ 
ИМ согласно критериям ESC/ACCF/AHA/WHF [19]. 

Референсные значения лабораторных показате-
лей: МВ-КФК менее 5 нг/мл, Тн I – менее 1 нг/мл (нор-
мативы лаборатории ОКД).

Коронарографгиография (КАГ) проводилась 
трансфеморальным доступом на аппарате Allura 
Clarity FD20 фирмы Philips (Голландия). Для контра-
стирования коронарных артерий во всех случаях 
использовали йодсодержащий рентгенконтрастный 
препарат (ксенетикс 350), доза в среднем составила 
300 мл. 

Статистическая обработка проводилась с помо-
щью пакета статистических программ SPSS, версия 11. 
Определялся характер распределения количествен-
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ных признаков методом Колмогорова – Смирнова. 
При сопоставлении количественных переменных при-
менялись параметрические методы статистики (t-кри-
терий Стьюдента).  При сравнении дихотомических 
переменных использовался критерий χ². Количествен-
ные переменные представлены в таблицах в виде 
M ± SD. Во всех процедурах статистического анализа 

критический уровень значимости нулевой статистиче-
ской гипотезы (р) принимался равным 0,05. Протокол 
исследования одобрен локальным этическим комите-
том по месту его проведения.

В табл. 2 отражен характер поражения основ-
ных магистральных артерий у прооперированных 
больных.

КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНАОригинальные исследования
Таблица 1 

Клиническая характеристика обследованных больных

Характеристика/Группа Основная группа
(n = 38)

Контрольная группа 
(n = 44) Достоверность

Возраст 54,6 ± 9,5 51,2 ± 6,4 р > 0,05

Пол муж. 29 (76,3 %)
жен. 9 (23,7 %)

муж. 40 (90,9 %)
жен. 4 ( 9,1 %) р > 0,05

Гипертония 37 (97,4 %) 44 (93,0 %) р > 0,05

Поражение БЦА* 18 (47,4 %) 24 (54,5 %) р > 0,05

Атеросклероз артерий нижних конечностей 2 (5,6 %) 6 (13,6 %) р > 0,05

Нарушение ритма сердца 3 (7,9 %) 6 (13,6 %) р > 0,05

Класс стенокардии

1 ФК – 8 (21,1 %)
2 ФК – 10 (26,3 %)
3 ФК – 19 (50,0 %)
4 ФК – 1 (2,6 %)

1 ФК – 0 (0 %)
2 ФК – 10 (22,7 %)
3 ФК – 34 (77,3 %)
4 ФК – 0 (0 %)

р < 0,05
р > 0,05
р > 0,05
р > 0,05

Курение Да – 10 (26,3 %)
Нет – 28 (73,7 %)

Да – 43 (97,7 %)
Нет – 1 (2,3 %) р < 0,05

Перенесенный инфаркт миокарда в анамнезе Да – 8 (21,1 %)
Нет – 30 (78,9 %)

Да – 0 (0 %)
Нет – 44 (100 %) р < 0,05

Масса тела 88,8 ± 14,9 77,4 ± 8,6 р < 0,05

ИМТ** 30,2 ± 5,1 26,0 ± 2,0 р < 0,05

Стаж пребывания на Севере 21,2 ± 13,6 19,7 ± 8,8 р > 0,05

Примечание:  * – брахиоцефальные артерии; ** – индекс массы тела.

Таблица 2 

Ангиографическая характеристика обследованных больных

Локализация ХОКА Основная группа
(n = 38)

Контрольная группа
(n = 44) Достоверность

ПМЖВ* 21 (55,3 %) 25 (56,8 %) р > 0,05

ПКА** 11 (28,9 %) 11 (25,0 %) р > 0,05

ОВ*** 6 (15,8 %) 8 (18,2 %) р > 0,05

Примечания: * – передняя межжелудочковая ветвь; ** – правая коронарная артерия; *** – огибающая ветвь.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Обе группы сопоставимы по возрасту, полу, со-

путствующим заболеваниям, стажу пребывания на 
Севере. В основной группе отмечалось статистически 
значимое преобладание пациентов с ожирением, 1 
ФК стенокардии, а также перенесших ИМ. В контроль-
ной группе было статистически значимо больше па-
циентов с курением в анамнезе. Перед проведени-

ем операции не было выявлено повышения уровня 
тропонинов либо МВ-КФК ни у кого из обследуемых 
в обеих группах. В основной группе пациентов через 
24 ч после реканализации окклюзии у 3 (7,9 %) боль-
ных отмечалось умеренное повышение уровня тро-
понинов, не достигающее диагностических критериев 
ЧКВ-ассоциированного ИМ. В контрольной группе у 11 
(25,0 %) человек было определено диагностически 



Ве
ст

ни
к 

Су
рГ

У.
 М

ед
иц

ин
а.

 №
4 

(3
4)

, 2
01

7

30

значимое повышение уровня тропонинов – в 5 и бо-
лее раз, что соответствует критериям ЧКВ-ассоцииро-
ванного ИМ. Кроме того, в основной группе у 3 (7,9 %) 
пациентов отмечалось повышение уровня МВ-КФК, не 
достигшее двух верхних границ нормы, в то время как 
в контрольной группе превышение уровня МВ-КФК 
было отмечено у 16 (36,4 %) пациентов, в 7 (18,4 %) слу-
чаях из которых верхний уровень был превышен в 2 
раза и более. Средний уровень Тн I в основной груп-
пе составил 0,5 ± 0,3 (нг/мл), в контрольной группе – 
5,4 ± 13,9 (нг/мл), уровень МВ-КФК в основной группе –  
3,0 ± 1,4 (нг/мл), в контрольной группе – 7,5 ± 11,8 (нг/
мл). Через 1 месяц ни у кого из пациентов в основной 

группе не было отмечено значимого повышения уров-
ня Тн I либо МВ-КФК. В контрольной же группе у 11 
(25,0 %) человек сохранялся повышенный уровень Тн 
I, у 4 из них – выше 5 верхних границ нормы со сни-
жением в динамике. Также в контрольной группе у 13 
(29,5 %) пациентов отмечалось повышение уровня 
МВ-КФК, у 3 (6,8 %) пациентов – выше 2 границ нор-
мы. Средний уровень Тн I в основной группе составил  
0,3 ± 0,2, в контрольной группе – 1,9 ± 4,1, уровень МВ-
КФК в основной группе – 2,3 ± 1,2, в контрольной груп-
пе – 4,7 ± 4,6. Летальных исходов в обеих группах не 
отмечено. Результаты лабораторного обследования 
пациентов приведены в табл. 3.

Таблица 3

Лабораторная характеристика обследованных больных

Показатель Основная группа 
(n = 38)

Контрольная группа 
(n = 44)

Статистическая 
значимость

до операции

Тропонин I менее 1 нг/мл – 38 (100 %) менее 1 нг/мл – 44 (100 %) р > 0,05 

МВ-КФК менее 5 нг/мл – 38 (100 %) менее 5 нг/мл – 44 (100 %) р > 0,05

через 24 ч после операции

Тропонин I 
более 5 нг/мл – 0 (0 %) более 5 нг/мл – 11 (25 %) р < 0,05

0,5 ± 0,3 5,4 ± 13,9

МВ-КФК 
более 5 нг/мл – 3 (8 %) более 5 нг/мл – 10 (23 %) р < 0,05

3,0 ± 1,4 7,5 ± 11,8

через 1 месяц после операции

Тропонин I 
более 5 нг/мл – 0 (0 %) более 5 нг/мл – 4 (9 %) р < 0,05

0,3 ± 0,2 1,9 ± 4,1

МВ-КФК 
более 5 нг/мл – 0 (0 %) более 5 нг/мл – 13 (23 %) р < 0,05

2,3 ± 1,2 4,7 ± 4,6

Вопрос выбора оптимальной тактики лечения 
пациентов со стабильной ИБС и наличием ХОКА в на-
стоящее время весьма дискутабельный [20]. Учитывая 
давность поражения и зачастую наличие развитой 
системы коллатералей, возникает вопрос о целесоо-
бразности реваскуляризации пораженной коронарной 
артерии. Особой проблемой при проведении ЧКВ у па-
циентов с ХОКА является развитие периоперационной 
ишемии или ИМ в 10–40 % случаев [5–6, 16], что суще-
ственно ухудшает ближайший и отдаленный прогноз 
оперативной коррекции. Периоперационная ишемия 
либо ИМ диагностируется при повышении уровня тро-
понина и связаны с увеличением смертности в течение 
30 дней после ЧКВ, а также в отдаленном периоде [16]. 
В исследовании А. Prasad с соавт. [21] проведена оцен-
ка влияния на жизненный прогноз не только маркеров 
некроза, повышающихся после ЧКВ ХОКА, но и изна-
чально повышенных показателей. Был сделан вывод, 
что изначальное повышение уровня тропонинов у па-
циентов с реканализацией ХОКА является мощным не-
зависимым предиктором смертности в отдаленном пе-
риоде и имеет большее прогностическое значение, чем 

ЧКВ-ассоциированный ИМ или ЧКВ-ассоциированная 
ишемия. Также в проведенном метаанализе было вы-
явлено, что ЧКВ-ассоциированное повышение СК-МВ 
не является независимым предиктором увеличения 
смертности в долгосрочном периоде. Следует отме-
тить, что пациенты с изначальным повышением марке-
ров некроза миокарда – тропонинов, были исключены 
из нашего исследования, что является существенным 
отличием от вышеуказанной научной работы.

Оценка периоперационной ишемии в различных 
источниках осуществляется с помощью измерения 
уровня тропонинов, КФК, МВ-КФК, СРБ, мозгового на-
трий-уретического пептида (NT-pro BNP), изменений 
сегмента ST на электрокардиограмме (ЭКГ) [11, 14, 17]. 
В нашем исследования была рассмотрена достаточно 
узкая группа пациентов, которым перед проведением 
реканализации ХОКА назначалась нагрузочная доза 
аторвастатина – 80 мг.

В настоящее время существует достаточно мно-
го работ, посвященных протективному воздействию 
статинов. Например, U. Laufs c соавт. [9], а также O. 
Schouten с соавт. [10] доказали, что у пациентов, про-
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долживших прием статинов во время острого сердеч-
но-сосудистого события, риск сердечно-сосудистых 
событий в течение 30 дней после ИМ был ниже, чем 
у пациентов, которые не принимали статины или ко-
торым статины были временно отменены после посту-
пления в стационар. Применение статинов в нагрузоч-
ной дозе (агрессивная статинотерапия) у пациентов 
с острым коронарным синдромом (ОКС) без подъема 
сегмента ST перед ЧКВ значительно уменьшает уро-
вень постоперационной ишемии миокарда, что выра-
жается в более низком уровне тропонинов и МВ-КФК 
[8]. Однако в данные исследования были включены 
пациенты с ОКС, что предполагает наличие неста-
бильной бляшки либо острой тромбоокклюзии коро-
нарной артерии. Данный факт существенно отличает 
эти исследования от нашего. D. A. Pascual и соавт. [22] 
демонстрируют, что применение статинов перед ЧКВ 
у пациентов даже с исходно повышенным уровнем 
тропонинов значительно улучшает исход оператив-
ной коррекции и приводит к уменьшению смертности 
и развития ИМ в послеоперационном периоде. В на-
шем исследовании исходное повышение уровня тро-
понинов служило критерием исключения. 

Весьма интересным является исследование 
ARMYDA, опубликованное в 2004 г. [14], в котором 
авторы доказывают, что применение аторвастатина 
в дозе 40 мг в течение 7 дней до предполагаемого вме-
шательства статистически значимо уменьшает частоту 

развития периоперационной ишемии и ИМ. Однако 
в данном исследовании поражение коронарных сосу-
дов носило большей частью стенотический характер, 
ХОКА наблюдалась всего лишь у 9 из 153 пациентов. 
Кроме того, предлагаемая доза аторвастатина была 
в два раза меньше той, что применялась в нашем ис-
следовании. 

В нашей работе получены достаточно обнадежи-
вающие результаты, которые позволяют предполо-
жить, что применение нагрузочной дозы аторваста-
тина 80 мг обладает выраженным протективным эф-
фектом на миокард при проведении реканализации 
ХОКА и может служить основанием для расширения 
показаний к эндоваскулярной реканализации.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Подводя итог вышеизложенному, можно сделать 
вывод, что эффективность статинов в профилактике 
осложнений чрескожных коронарных вмешательств 
у пациентов с хроническими окклюзиями коронарных 
артерий в настоящее время не вызывает сомнений. 

Применение нагрузочной дозы аторвастатина в 80 
мг перед реканализацией и стентированием ХОКА об-
ладает протективным эффектом в отношении периопе-
рационной ишемии миокарда и позволяет значительно 
снизить риск инфаркта и улучшить результаты опера-
ции. По нашему мнению, необходимо активно приме-
нять статины при реваскуляризации пациентов с ХОКА.
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