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Antiischemic properties of lovastatin were checked out in patients with coronary heart disease 
and dyslipidemia. The results of the research are exposed in this  
paper. 
 

 
На сегодняшний день коронарная болезнь 

сердца (КБС) является основной причиной 
смертности и инвалидизации среди населения 
многих стран мира, в том числе и Кыргызстана 
[1]. В связи с чем особенно важны разработка и 
внедрение новых методов лечения этого заболе- 
вания. С внедрением статинов в клиническую 
практику результатами ряда крупных исследова- 
ний было показано достоверное снижение сер- 
дечно-сосудистой и общей смертности, частоты 
инфарктов миокарда среди больных с КБС [2, 3]. 
В последующем были выявлены дополнитель- 
ные, нелипидные или плейотропные эффекты 
статинов: улучшение эндотелиальной функции, 
стабилизация роста атеросклеротических бляшек, 
подавление пролиферации гладкомышечных кле- 
ток сосудов, агрегации тромбоцитов, уменьшение 
воспаления и др. [4]. С клинической точки зрения, 
наиболее важным является возможное антиише- 
мическое влияние статинов. В исследовании RE- 
GRESS обнаружено достоверное уменьшение 
ишемических эпизодов по данным Холтеровского 
мониторирования (ХМ) [5]. При остром коронар- 
ном синдроме раннее назначение статинов 
уменьшает возникновение в последующем не- 
благоприятных ишемических событий [6]. У па- 
циентов со стабильным течением КБС на фоне 
терапии статинами наблюдалось достоверное 
снижение числа ишемических изменений при на-

грузочных пробах, улучшение толерантности к 
физическим нагрузкам [7]. В то же время ряд ис- 
следований не выявил значимого антиишемиче- 
ского эффекта статинов [8, 9]. P. Bogaty и соавт. 
также не обнаружили уменьшения ишемии у 
больных со стабильной КБС на фоне аторваста- 
тина (10–80 мг/сут.) во время проведения нагру- 
зочных проб [10].  

Целью настоящего исследования было изу- 
чение возможного антиишемического влияния 
ловастатина у пациентов стабильной КБС и дис- 
липидемией при длительном (в течение 12 меся- 
цев) применении.  

Материал и методы. В исследование было 
включено 64 пациента (29 женщин, 35 мужчин) в 
возрасте от 43 до 65 лет (средний возраст 
52,9±5,7 лет) с верифицированной КБС и дисли- 
пидемией. Среди них 43 (67,2%) составили боль- 
ные со стабильной стенокардией напряжения II 
ФК и 21 (32,8%) – III ФК. Во время всего перио- 
да наблюдения все пациенты получали стандарт- 
ную антиангинальную и антиагрегантную тера-
пию. Сравниваемые группы были сопоставимы 
по возрасту, полу, уровню артериального давле- 
ния (АД), исходным показателям липидного 
спектра, трансаминаз и проводимой антианги- 
нальной терапии (табл. 1). 

Критериями включения в исследование 
служили наличие дислипидемии (критерии опи-

Таблица 1 
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Сравнительная характеристика исследуемых групп больных 

Показатель 1 группа (n=25) 2 группа (n=39) Р 
Возраст (лет) 53,1±7,3 52,8±4,7 нд 
Муж / жен 13 / 12 20 / 19 нд 
АГ 17 (68%) 27 (69,2%) нд 
Курильщики  4 (16%) 6 (15,4%) нд 
ИМТ, кг/м² 28,1±5,2 28,5±7,1 нд 
Сахарный диабет II типа 3 (12%) 5 (12,8%) нд 
Бета-адреноблокаторы 13 (52%) 21 (53,8%) нд 
Антагонисты кальция 8 (32%) 13 (33,3%) нд 
Нитраты 6 (24%) 9 (23,1%) нд 
Ингибиторы АПФ 12 (48%) 18 (46,1%) нд 
ОХ (ммоль/л) 6,32±1,02 6,22±1,19 нд 
ТГ (ммоль/л) 2,21±1,03 2,28±1,21 нд 
ЛВП-ХС (ммоль/л) 1,05±0,25 1,07±0,24 нд 
ЛНП-ХС (ммоль/л) 4,29±0,6 4,24±0,9 нд 

АГ – артериальная гипертензия, нд – не достоверно. 
 

саны ранее [11]), возраст обследуемых от 30 до 
65 лет. В исследование не включались больные: с 
острым коронарным синдромом, сердечной не-
достаточностью II ФК (NYHA) и выше, артери-
альным давлением выше 170/100 мм.рт.ст, слож-
ными нарушениями ритма и изменениями про-
водимости сердца, гипертрофией левого 
желудочка с изменениями сегмента ST на элек-
трокардиограмме (ЭКГ), заболеваниями печени и 
щитовидной железы, повышением печеночных 
трансаминаз (аланинаминовой и аспартатами-
нотрансферазы), сахарным диабетом I типа, при-
нимающих стероидные препараты, липидкорре-
гирующие медикаменты в течение 2 месяцев до 
начала исследования, c уровнем триглицеридов 
(ТГ) выше 4,8 ммоль/л. 

До начала исследования все пациенты со-
блюдали гиполипидемическую диету. Затем че-
рез 6 недель методом случайных чисел все уча-
стники исследования рандомизировались на 2 
группы. Пациенты 1-й группы (n=25) наряду со 
стандартной терапией соблюдали гиполипиде-
мическую диету. У 2-й группы (n=39) базовое 
лечение, сходное с первой группой, дополнялось 
ловастатином. Первоначальная доза ловастатина, 
даваемая на ночь, составляла 20 мг/сут. Титрова-
ние дозы статина проводилось до целевого уров-
ня холестерина липопротеинов низкой плотности 
(ЛНП-ХС) – менее 2,58 ммоль/л (в соответствии 
с критериями АТРIII [12]). Если не удавалось 
достичь целевого уровня ЛНП-ХС суточная доза 
ловастатина, применяемая однократно на ночь, 

увеличивалась до 40 мг/сут., контролируя в по-
следующем липидный спектр и концентрацию 
трансаминаз,  вначале с промежутком в 6 недель, 
а затем – через 1,5 и 3 месяца.  

Проводилось клиническое и лабораторно-
инструментальное обследование: ЭКГ в 12-ти 
общепринятых отведениях, эхокардиография 
(ЭХОКГ), велоэргометрическая проба (ВЭМ) и 
ХМ исходно и через 12 месяцев. Определяли ли-
пидный спектр (в ммоль/л) – общий холестерин 
(ОХ), ЛНП-ХС, холестерин липопротеинов вы-
сокой плотности (ЛВП-ХС), ТГ, концентрацию 
трансаминаз (в ME/L). Кровь для исследований 
брали в положении пациента сидя, из локтевой 
вены утром натощак через 12 ч воздержания от 
пищи. Концентрация ОХ, ЛВП-ХС и ТГ опреде-
лялась на биохимическом анализаторе Sinchron 
CX4 DELTA фирмы Beckman. Концентрация 
ЛНП-ХС рассчитывалась по формуле W. Fried-
wald [13]; индекс атерогенности (ИА) – по фор-
муле А.Н. Климова [14]. ВЭМ и ХМ осуществ-
лялись через 72 ч. после отмены  антиангиналь-
ных препаратов за исключением нитроглицерина 
короткого действия (использовался только в слу-
чае необходимости). ВЭМ выполнялась по стан-
дартному протоколу Bruce [15]. Оценивали про-
должительность непрерывной работы (ПР, в 
мин), пороговую мощность нагрузки (ПМ, Вт), 
“двойное произведение” (ДП, усл.ед.), продол-
жительность загрудинной боли (ПБ, мин), индекс 
ишемии (ИИ). ДП высчитывали по формуле [16], 
ИИ – по формуле: ИИ = степень депрессии сег-
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мента ST (СДST, мм) х продолжительность де-
прессии сегмента ST (ПДST, мин) х количество 
отведений, в которых регистрировалась депрессия 
сегмента ST (КОST). При анализе результатов ХМ 
(“Memo Port 2000–4000”, фирмы Hellige) оценива-
ли количество болевых и безболевых эпизодов 
депрессий сегмента ST в течение суток и их про-
должительность (в мин.). Полученный материал 
обрабатывали с помощью пакета STATISTICA. 
Данные представлены как среднее ± стандартное 
отклонение. Для оценки достоверности результа-
тов использовался критерий t Стьюдента. Разли-
чия считали достоверными при p<0,05. 

Результаты исследования. Во 2-й группе 
выявлен значимый гиполипидемический эффект 
ловастатина: снижение уровней ОХ (на 25,8%), 
ЛНП-ХС (на 28,7%), ИА (на 27,6%) (p<0,001), ТГ 
(на 18,1%, p<0,01). Динамика ЛВП-ХС оказалась 
недостоверной. Целевой уровень ЛНП-ХС во 2-й 
группе был достигнут на 6-й неделе приема 
только у 25 человек (64,1%). Остальным потре-

бовалось увеличить дозу до 40 мг в сутки. В 
среднем к 12 неделе лечения удалось добиться 
желаемой концентрации ЛНП-ХС. Показатели 
липидного спектра в контрольной группе досто-
верно не изменились (рис. 1). 

Анализ показателей ВЭМ у пациентов 2-й 
группы после 12-месячного приема ловастатина 
обнаружил достоверное уменьшение продолжи-
тельности загрудинной боли (р<0,01), глубины 
(р<0,05) и длительности депрессии сегмента ST 
ЭКГ (р<0,01). Повышение толерантности к фи-
зической нагрузке проявилось увеличением 
(p<0,05) ПМ (в Вт) и ПР (в мин.). Кроме того, у 
анализируемой группы отмечалось достоверное 
уменьшение числа ЭКГ-отведений, в которых 
фиксировалась ишемическая депрессия сегмента 
ST (р<0,05), и соответственно – снижение ИИ 
(р<0,05). В контрольной группе показатели ише-
мии миокарда не подверглись достоверным из-
менениям (табл. 2). 

 

Показатели ОХ

2
3
4
5
6
7
8

исходно 6 нед 12 мес

1 гр (n=25) 2 гр (n=39)

**

Показатели ЛНП-ХС

2
3
4
5
6
7
8

исходно 6 нед 12 мес

1 гр (n=25) 2 гр (n=39)

**

Динамика ТГ

1

2

3

4

исходно 6 нед 12 мес

1 гр (n=25) 2 гр (n=39)

*

Показатели ИА

2
3
4
5
6
7
8

исходно 6 нед 12 мес

1 гр (n=25) 2 гр (n=39)

**

* – p<0,01;        ** – p<0,001. 
 

Рис. 1. Динамика показателей липидного спектра. 
Таблица 2 
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Динамика показателей ВЭМ в группах 

1 группа (n=25) 2 группа (n=39) Показатель 
исходно 12 мес. исходно 12 мес. 

ООВР (кДж) 21,2±7,5 20,9±8,3 20,8±8,4 21,01±11,3 
ПМ (Вт) 71,8±13,1 71,4±12,6 71,2±15,2 75,1±16,7* 
ПР (мин) 5,33±3,1 5,18±1,9 5,28±1,8 5,97±3,1* 
ДП макс.(у.е.) 271,1±41,2 270,5±35,2 271,2±48,3 279,3±49,1 
МЕТs (МЕ) 4,42±0,8 4,40±1,2 4,43±0,8 4,79±1,1** 
ПБ (мин) 1,23±0,7 1,24±1,1 2,6±0,8 1,41±0,7** 
СДST (мм) 0,88±0,4 0,89±0,6 0,85±0,3 0,61±0,2* 
ПДST (мин) 2,4±1,2 2,5±0,8 2,23±0,7 1,11±0,9** 
КОST 2,6±1,3 2,7±1,1 2,19±1,1 1,32±1,09* 
ИИ 5,8±1,9 5,8±2,1 5,8±3,4 2,7 ±2,7** 

* - p<0,05;  ** - p<0,01. 
 

0,00
2,50
5,00
7,50

10,00
12,50
15,00

17,50

1 гр. (n=25) 2 гр. (n=39)

ОК сST исх.

ОК сST-12 мес.

СП сST исх.

СП сST-12 мес.
*

*

* p<0,05

 
ОК сST – общее количество эпизодов депрессии сST за сутки; 
СП сST – суммарная продолжительность депрессии сST за сутки (в мин.).  

Рис. 2. Динамика показателей ХМ у исследуемых групп больных 
 
Сравнение показателей ХМ в динамике за 

12 месяцев у 2 группы установило суммарное 
уменьшение как числа эпизодов депрессии сег-
мента ST (р<0,05), так и суточной продолжи-
тельности эпизодов болевой и безболевой ише-
мии миокарда (на 35,7%, р<0,05). В то же время 
при оценке ХМ контрольной группы не выявле-
но достоверно значимой динамики (рис. 2).  

В течение всего 12-месячного периода на-
блюдения за пациентами, принимавшими лова-
статин, не выявились сколько-нибудь значимые 
клинические и лабораторные проявления побоч-
ных эффектов от применения препарата. Один 
пациент на фоне повышения суточной дозы ло-
вастатина до 40 мг отметил появление вздутия 
живота в течение двух дней, которое прошло са-

мостоятельно, поэтому не потребовалось сниже-
ния или отмены лекарства. 

Обсуждение. Настоящее исследование по-
казало, что 12-месячное применение ловастатина 
в умеренных дозировках (20–40 мг/с) у больных 
со стабильной КБС наряду с гиполипидемиче-
ским эффектом сопровождается достоверным 
уменьшением ишемических ЭКГ проявлений по 
данным ВЭМ и ХМ. Анализ результатов ВЭМ у 
пациентов, принимавших ловастатин, в отличие 
от контрольной группы обнаружил достоверное 
увеличение толерантности к физической нагруз-
ке, что проявлялось в повышении ПМ и продол-
жительности непрерывной физической нагрузки. 
Кроме того, уменьшилась длительность загру-
динной боли и снизился ИИ. По данным ХМ на 
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фоне ловастатина отмечалось достоверное со-
кращение общего количества эпизодов депрес-
сии сегмента ST, уменьшение суточной продол-
жительности болевых и безболевых эпизодов 
ишемии миокарда. Обнаруженное антиишемиче-
ское воздействие статина, вероятнее всего, обу-
словлено комплексным влиянием ингибиторов 
ГМГ-редуктазы на процессы атерогенеза в коро-
нарных сосудах: улучшением эндотелиальной 
функции, стабилизацией состояния атеросклеро-
тических бляшек, антиатерогенными, противо-
воспалительными свойствами, влиянием на ре-
моделирование сосудистой стенки. По-видимо- 
му, такого рода многостороннее воздействие 
препарата на процессы атеросклероза и опреде-
ляет, в конечном итоге, уменьшение ишемии 
миокарда.  

Дислипидемия может дополнительно сни-
зить микроциркуляторный резерв и оказать нега-
тивное влияние на эндотелийзависимую вазоди-
лятацию, что вызывает снижение ишемического 
порога. Возможно, поэтому, у пациентов с КБС и 
дислипидемиями дисфункция коронарной вазо-
дилятации частично или в целом восстанавлива-
ется липидснижающей терапией. Так, в ряде ис-
следований показано, что лечение статинами или 
селективный ЛПНП-аферез улучшает перфузию 
миокарда и уменьшает ишемию во время нагруз-
ки у больных с КБС [8, 17]. Назначение статинов 
уменьшает коронарную вазоконстрикцию и уве-
личивает кровоток при внутрикоронарном вве-
дении ацетилхолина [18]. Видимо, состояние ко-
ронарного кровотока зависит не только от выра-
женности анатомических изменений, состояния 
эндотелия, но и регулируется метаболическими 
сдвигами, в частности, дислипидемией. Исследо-
вание аторвастатина с использованием добута-
миновой пробы на фоне тканевой миокардиаль-
ной Допплер-ЭХОКГ установило уменьшение 
количества ишемических сегментов ЭКГ, улуч-
шение миокардиального сократительного резер-
ва и коронарного кровотока [19]. 

В настоящее время не вызывает сомнения 
необходимость применения статинов у больных 
с КБС в качестве базисной терапии, так как ос-
новную роль в развитии заболевания играет дис-
липидемия, приводящая к атеросклерозу коро-
нарных артерий. Таким образом, назначение ста-
тинов у больных с КБС и дислипидемиями на 
фоне антиагрегантов и антиангинальных препа-
ратов, в существенной степени определяет бла-
гоприятное клиническое воздействие на миокар-
диальную ишемию и течение КБС.  
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