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Аннотащtя 

Целью нашей работы стало псследованuе 
литературных источников по вопросам сощашLЯ 

u прпменени:я современных ант11ангина.r1ьных 

средств. 

Результат исследоваиий пою1з<UJ, •по. 
несмотря на дOC11fniYrble успех11 в области 

лечения nатолоrrш сердечно-сосудпстой 

системы, проблема остается актуадьной. 

Выводы.: реше1шем данной проблемы 

является создание орн гнпалъных препаратов с ~1-
адренобло1<11ру1ошей актнвностью и NО

миметнческнм эффектом. 

Abstract 
Т/1е aim of our \.vork i~ the study of literature 

on the est<!Ьlishment and application of modern 
antiangioal drugs. 

Tlie п?.<t11lts sho,vcd that, despite the progress 
made in the Lreatment of diseascs of the 
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cardiovascular system, the proЫem rcmains urgent. 
Conc/usions: Tl1c decisioл of tJ1is ргоЫет is 

tl1e creation or original drugs with P1-Ыocker activity 
and NO-mimetic effect 

Клточеsые слова: кард11011ротекторы; 

классифика1(11Л аuтистг1тальных 11pe11apamo<J 
Key111ords: hepatopr·otectars; Class(fication 

a11tiangi11a/ tkugs 

Антизнrннал:ънъши препаратами называют 

лекарственные средства, которые снпжают 

потребность миокарда в кислороде. повышают 

снабжение кислородом кард1юмноцитов и 

устойчи.востъ мнокарда к пшо1<си11, 

оптимизируют энсргс·r11ческ11n обмен 11 
гемодива~шку. По:~тому, стало актуальным 
исследование шrrературных источников 110 
вопросам создания и применения современных 

а11тианпшальных средств. 

В настоящее время выделяют группу 

кард1юпроте~.'Торов. повъrшающнх устоilч11nость 

миокарда к ишемни (r1111окс1ш). При отсугсr1шп 
значительных изменеш1й кардно- и системной 

гемодинамики под влиянием преларатов

а1rr11ГПпоксантов говорят о цитопротекщш. 

Большую группу а11111анn1нальных препаратов 

составляют лекарственные средсrва. которые 

одновременно понижают потребность миокарда в 
ю1слороде и уве..111ЧJ1вают ero доставку [8.12]. 

Одннм нз наиболее извесnrых препаратов 

данной rpy11nы явлюотся ни·rраты. Эталоном 
а11тианлшальных средств. счнтается 

111rтрогшщерин. Механизм действия 

1ттроглицер1mасвязан с его 61ютрансформ1щ11еil. 

образованием оксида азота 11 11итрозот11олов 
после взаимодействия с сульфr1rдрш1ы1ьu.m 

группами рецептора. Окспд n.1ота заменяет 

эндотелиii-расслабляюш1m фактор, способствует 

стимуляции rуаннлатциклазы, F1акош1ению 

uГМФ, 11:~мснению актаввостн проrеинк11назы. 
замедлеюоо процесса фосфор1mнрован:и.я белков 
гладких мышц, что Вt:дет к ах расслаблению. 

Имеются сообщения об уаеличе1111н содержания 
nростациклнна в сосуд11стой стенке, изме1tеш~и 

ко11формаци11 сокра111телы1ых белков. 

уменъшеш111 уровня иою1з11рованного кальцlfя в 

цитоплазме. Цетральное деiiствие 

11итрогmщерш1а связывают с возбужден11ем 

nресппаптнчеекнх а2-адренорецеrrrоров, 

угнетением сосудодв11rательноrо центра. 

Нитроглицерин преимущественно 
расширяет венозные сосуды. оказывая влияние 

также на нетоqную артерию. В итоге он сн11жает 
венозное и артериальное давлеюtе, а таюке общее 

nериферИ'iеское соnрот11влею1е, что ведет к 

увел11чению венозной емкости н ослаблению 
притока крови к сердцу. в результате •1сго 
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уменьшаете.я нагрузка на левый желудочек, 
напряжение стенки левого женудочка 11 
дластолическое давленliе. Снижаются 
')Нергет11ческ11е затраты сердца, растет 

устойчивос1ь м11окарда к недоС'1атку кислорода. 

Нитрог11ицер1111 активизирует кровоснабжен11с 
ишемизпрова1111ого участка миокарда. Преnара·1 

также расширяет сосуды мозга, внуrренннх 

органов, сетчатк11. Являясь сп11змоmrnfКом, 

шrrроrщщернн снюкает тонус гладких мышц 

внутренних органов (rшщеварнтельноrо канаш1, 

бронхов и др. ) . 
К побочным зффсктам н11трогтщер1tна 

относят rоновную боль. rоловокружен11с. 

п11ю1снзию, реже тахикард11ю, синдром малого 

выброса. Пр11 nр11менеюш алnт1кац11онных форм 

изредка воз1111кает жжение в месте nрименеш1я 

препарата. Возможно развитие то11срантност11 

(нс·1ощение запасов цистеина дона1ора 
сульфrидрилы1ых rpynn. необходr~мого для 

образования пнтрозотиолов, а тзкже уl\1еньшенис 
актпвности фермента НЛД-оt<сидазы, 
индуцирующеi1 повышеrшую выработку 

супсроксfща. 11на1>.-тив11рующеrо окс11д азота) . 

Среди факторов. сnособствующнх 

возникновеюrю толерантности nри приеме 

нитратов, въщСJ1ЯI0т снижение на 20% почечного 
кровотока, повышенную nродукw1ю 

корр11rирующ11х нсйро.rуморалъных факторов для 

поддержки адекватно1·0 почеqноrо кровотока 

(ренш1-анг11<У1·ензнвная снсrема, катехоламины). 
увсJ111 чe!fue внуrрнсосу дисто1·0 объема 

вследствие .:111латашш npJt сердечной 

недостаточности. Толерантность к нитратам 

обеспечивают десенситнзация rуанилатциклазы, 
повышение акnшuостн фосфодиэстеразы, 

нарушение 611отрансфор111ации шrrрогmщер11на 

Вазодилатируюшее действие уменьшается 
вследствие нревраще11нн окснда азота , 

оснобождешюrо ш нитроглrщерина в 
цптотокспчеснне дершшты (перокс111штр1rr, иоn 

нвтрозоння) под действием супероксида. 

Толерантность к нитратам снижают L-аргинин и 
его пронз.водные, которые сохраняют активность 

NО-сннтетазы. замешающ11е SН-rруппы 
таур11н-содержащ11е соединения [8). 

Предупреди 1ъ разн11тис толсрантнос111 
возможно путt:м прнме•1сн11я нитроглнцерюш с 

т 1г11биторам11 аплrотензnлпреврашающсго 

фермента, в первую очередь содержащего SH
rpynnы - каnтоrrрилом. Однако, возможна 
комб11нация нитратов с другими ингибиторами 

другого фермента. Можно также сочетать 

ю1траты с малотокснчнымн ПЮЛОВЬПIНI 

соед111:1ениям11 (метr101111н), а1rтагонистам11 

кальция фе11ипщиuом, <по обеспечивае1 

nрсры"Вистый nрием нитратов в теченне С}ток. 
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Наиболее персnеКТirвuым является 

пр11111енеи11с нитратов с пютр11азолнном, что 

сн11жает образован11е цито rокснческих дериватов 

оксида азота, 11редотврашаеr ин1tш1аuию 

ни rроз11ру1ощего стресса 11 разв11т11с 

толерантности к шrгратам. 

Нитроглицерин применяют для 

купирования приступа стенокардшJ в таблетках, 
капсулах, спиртовом растворе в каплях 11 

аэрозоле. НазначеR11е mrrpormшepинa в водном 

растворе внуrр11веюю кnпельно пр11 11нфаръ'1'с 
миокарда обесnсLfнвает уменьшение ·юны 

инфаркта. Сушествует раствор нитроrл11uер11на 

для внутривенного введения, который 
выпускается под названиями: перл11нrанит. 

юJтросrат, нптро-ампулы. Внуrривенные 
ннфузии н11троr111щернна nрсдставляю1· од1m из 

основных способов лечення затяжного 
анr1tнозного приступа, иестаб1tльной 

стенокарДlf11 и ограничения зоны 11нфаркта. 
Длнтелъно действующие формы 11нтрогл11цер1Тна. 

nримепяют для проф1шактик11 пристуnов 
степокард11и. к ЮiМ относятся 

мпкрокаnсуm1рованные препараты: сустаJ<-1\.-Пrпе 

f1 суета к-форте (длительность действ11я 

соответсrвенно 3 11 6 ч), средства аналоп1стFюrо 
TJma действия сустонит. нитромак. 
ни гроrрануловr. нитроминт. 1шскон~пран. 

Самый длительно дсйствующнй препарат 

ннтронг (5-8 ч). Препараты деnо-нлтроrлиuери~~а 
мoryr такж.е представлять 1-аблетки, состоящие 113 
м11крокапсул и11троглиuер11на, 11з ко1орых он 

равномерно освобождается, например ннтрет. 

Препарат деnо-тrrрогmщер1шз, 

помещенrrый в микрокапсулы, может быть 

заключен в жес-ткую капсулу, обеспечивающую 

непрерывное поступлеви~ в кровь, а raioкe 

полимерные 11ласти:ню1 тринт1троло11rа для 

1 рансбуккального применения. Дmrтельность 

действия rрннитролонrа 3-5 ч. 
Продолжается поиск эффективных 

анпrангинальных препаратов среди 

н11тросоед11неюu1. представляющих доноры NO. 
Так, были получены :эффсктнвные 
нитросоединения: KRN-2391. CAs-1609. SГN-l, 3-
арил-1.2,3,4-оксатриазол амины (EGEA) 11 друг11е. 

К друn1м r1реnаратам, 1<0'rорыс 

од1ювреме1mо умспъшают потребность щюкарда 

в кислороде 11 увеличивают его доставку, относят 

амиодарон (кордаро11, седакорон), выделенный в 

отдельную группу, который обладает свойствами 

неконкурентного блокатора а- и р 
;щренорецепторов. а также реuепторов 

rл1окаrонu. Препарат блокнрует кал11евые, 

кальциевые, натр11евые каналы. при этом 

уменьшает чес, снижае1 потребность миокарда в 

кислороде. уменьшает сопроп1вленис 
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коронарных артер11l1. улучшает коронарtfЫЙ 
кровоток. нс влияет при этом на системное 

артериа;1ыюt давление. Антиаритм-ическое 

лейсnше препарата связано со сnособ11остъю 
препарата в.ызывать уве11.11чс11ис длительности 

потенциала дсi'iствия клеток сердечной мышць1. и 
эффс"11шноrо рефракторпоrо периода 

предсердпй, желудочков сердца, пучка Гисса, 
волокон Пуркю1ъе. Отмечено снпжеипе 

автоматиз:-.1а сннусовоrо узла. возбут1мо~-п1 
кардном.иоuптов, замедление нровощ1мости. 

Побочные яnдения nри при~ме амиодарона могут 

прОЯIJЛ.ЯТЬСЯ в виде деструкш111 ЩUTOBli!lHOЙ 

же;Jсзы. браднкардин, 11редсердно

же11уцочковоr·о блока. обрат11мого отложения 

микрокристалл.ов в роговице. nигмсюаuш1 кожи 

в серо-голубой 11вет, фотодсрматитон. В больших 
дозах амиодарон ~1ожет вызывать 

невро11оrнческне наруwснпя. Пре11арат 
примсFJяют для проф11лакnr1<11 присту11ов 

стенокардн11, лечеrшя ~1 nрофплакти1G1 

парокс11змал1.rrых нарушений ритма u 
экстрасистолий [7,13]. 

В настоящее время в кшmическую 

практнку внедряется rrрепарат nюдарон, 

представляющий фиксированную комбшrашnо 
амиодарона 11 тнотриазоruша. Т11одарон обладает 

более выражснным11, чем у амиодарона 

антиан:rинальными и антиарнтмическими 

свойствами. у него обнаружены 

прот 11ко1щ1емические и антиоксидантные 

свой<.."Тва. У г11одаро11а в гораздо меньшей степени 

выражснно(.'ТJI проявляются побочные эффекты. 

проявляемые амиодаро1ю:\1. 

Молсидомин (корвато11, сиднофарм, 
молнкор), является а~пианrинальuым средством 

из группы с11днодшшнов, который реализует 

cвoii меха111пм таю1\t.: благодаря окснду азота. но 
не требует образоваю1Я нитрозотиолов, ае 

вызывает толерантности даже nрн истощеюш SH
rpynn, поэтому имее1• 11азва1111е - аю 11вный донор 
NO. Пр11меняют для куn11ровакня и 

профнлапию1 приступов стенокарди:н. 
Лидофлазю1 (клиннум), бли1юtй по х11мичсскому 
строению к 111qока11ну, уснщ1вает коллатеральное 

кровообращение и у.ме11ьшае~ потребность 
миокарда о к11слородс при длительном вве1~с11ии. 

По:пому его назначают np11 11meмirчecкoil 
болез1111 сер;ща с нечас1 ымн nристуттам11 

стенокарднн [12]. 
К препаратам. которые широко применяют 

в кард11олопш. относят а11тагоm1с1 ы кальuня, 

которые блокируют медлеаный кальциевый 
трансмембранный ток. т.е. уменьшают вхождение 

калъция вну~-рь клеткн. Классифицируют да1111ые 

препараты в СООТВСТСТВШl (; JJX ХИМИ'lССКОЙ 

стру1<1урой : 
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1. Производные фсн11латш:ламинов 
вераnамил, rаллоnам1~л. левемоnамнл, аннnэм11л, 

деваr1амnл, пtаnамил. 

2. Произоод11ые бе11зодиазеnн1100 
днлн1азем. дшrnофурнн, юrентназсм. 

З Производные .nнnwро1шридинов 

нифедrпшн, амлодпnm1, нпмодиттин, .~ац11дrпш11, 

н11трендrmиu, фе;юдишш, нисольд11n11Т1, 

исрадипин, даради~нш. 01<соднnш1, риодипш1. 

4. Производные дифеннлnлкплам11нов 

ц111111арпзпн, флунаризин. лидофлаз1m. 

5. Х~tноксал11ны - каровернн. 
В .медищшскоil nракт11кс, в основном, 

применяют анrагонисты кальц11евых канаJiов L
тнnа. наиболее фующионаr1ы10 знач11мые д.11я 

сердца и артернальных сосудов. В то же время 

антаго1mсты ка.s1ьц11я разлнчно r·о строеН11я 11мс1от 

разные места связывания в кзJtьцисвых к;~иа;~ах, 

ХО'tЯ они расположены в а1-субъединннах. 
Синтезирован ор1mн1альный аитаrонпст кы1ьц11я 

- мнфебратил (празm<ор), который влияет на 

каналы L-пma и Т-типа. Пrеnарат не проявляет 
отр11цательного шютроmюrо вл11Я11ИЯ, обладает 

выраженным вазод11латирующ11м эффектом без 

развит1LЯ сопутствующей та.х11кардии, при этом 

частота серд~•tных сокращенан несколько 

уменьшается, а артериальное давлеш1е сюtЖастся 

(8.12,13]. 
Механ11зм действня производных 

феш1лалкиламинов и бензодиазсnннов связан с 

блокадой медленного кальциевого тока в 
кардиомиоЩtrьt, rладкомышсч11ые Юiетки 11 
пейсмейкерпые клетки. Производные 

щ1r11дропприд1111ов и дифенилалкиламинов пс 

вJшятот на медленный вход>rщий ток в клетки 

водите.пей ритма. Благодаря блокаде 

трансмембранного тока данные препараты 

изменяют микровязкостъ 11 конформацию 

клеточных мембран, подавляют активность 
кальций-зависимых АТФ-аз. предупреждают 
накопление кальция в митохондриях. разщгrие 

артериального калъuнноза, потерю 

макро::>рruчесюrх фосфатов. Поэтому у них 
имеется ряд прсимущс<.."ТВ перед 

вазодилататорам~r. Антаrо1111сты кальц11я 

уменьшают скорость кишеч~юй абсорбщш 

кальцня, повышают его почечную зкскрещ1ю. 

угнетают реабсорбцию а лрокс11малы1ых 
канальцах 11сфроиа, при -этом уме1-11..шается 

кальций-связывающая способность белков крови, 
что многm.m 11сследователямн рассматривается 

как специфическое действне антаrон~1стов 
ка.srьция по перераспределе1пло его между 

внутри- и внеклеточным11 пула.ми (хотя 

антагонисты кальuю1 применяются пр11 тех же 

состояRия:х, что и Р-адреRоблокаторы. в 01л~1ч11е 
от последних антагонисты кальция не повышают, 
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а несколько сю~жают тонус бронхов. коронарных 
и nернферическнх сосуцов, не вызывают 

нарушеннй уrлеnодно1 ·0 обмена, не влияют на 

лн111щ11ый спектр пл::~змы крови. не вызывают 

rипокышемни, гиттомаrm-1емн11. оказывают 

слабое 11оздействис на уровень реншrа: в отличие 

от диуретиков, не задерживают натрпй и воду, как 
некоторые ;i.pyn1e вазодилататоры. 

Карднопротскторный эффсю антагонистов 
калъц11я при JJШC.Мll\I СВЯЗЫВQIОТ как с 

тор~1ожею1ем распада адев1шовых нуклеот1щов, 

так н с мембраностаб11m1зирующ11м д~i1С1вием на 
ш1Ш1nы мембран кардиомиоцитов. Прием 
антого1111стов кальцня оока1а11 больным с 
нестабнльной стенокардией nосле инфаркrа 

МJ101<арда с целью сниже1:1:ия ее с11ыптомов. В 
случае r1роn1вопоказаmш для ~-блокаторов 11 
нитратов предrн.>чт11Тслънес назначение 

вераламнла или д11Jпиазема, однако, возможен 11 

прием д11гидрош1р11динов длительного дейсnия, 

особе11110 при сердечной педостаточности. Од1ш~1 

из наиболее широко применяемых антаrопнстов 
калъц11я является верапамнл (изоптин, фалпкаrд. 
фшюnтин, фламок, леfuщnт1111. азупам11л, 

сnоюrф). В последние годы у 11его выявлены 

ттреамущества по сравненшо nроизводнымн 

дипщро1111р11д11uа: отсутствие рефлекторной 
п1х икарщш, аритмическо1 о 11 
прот11во11шемического эффекта. Антагонисты 

калъщ1я зарекоме11довали себя как средства. 

обладающие тканевой с11еuнфиЧ:tfо~;.-тью. 

а~m1анrинальным н ан1 и~tшем11чесюш 

дсiiствнем. Они уменьшают лосТliаrрузку на 

сердце вследствие: 

- периферн•rеского, ~эазод1ща111рующсго 

эффекта~ 

- снижения CllL'Тel\moro пср11ферrrческого 
сопрот11влеmut: 

-уме11ьшсюLЯ переrрузк11 миокарда 11р11 

ИШСJ1.1ЩJ посредством куn11рования 

nрсдуnрсждеюrn спазма всt1счных сосудов 11 
сниже1шя 11Х соnротнвления [4,8.14]. 

Одн11м пз основных препаратов nослсднс1·0 
дRадцапшетия стал нифедиш1н (фен11пщ1ш, 

адалат, дснпин. кордофен, кордилин, кори11фар, 
кордафлекс, нифанrпн, нифекард, пифебене). 
Н11феш1m1н. в отmfчне от производных 
феНlшалюшаМlп1ов и бензодназеmrнов, 11е 
обладает проn1воар1п~тческим 11 
кардиодепресс1ш11ым действием, а больше влия~1 

на сосудистую стенку, вы1ывая расш11рение 

сосудов. снижая. артер11алъвое давление и обшее 

сосудистое coпponrвлemte. Вместе с тем. 

нифед11пнн не обес11ечивает Jашнту миок<tрда в 
утренние часы, кuгда отмечена наибольшая 

вероятность возн11ю-rовен.Ш1 серде•1ио-сосудJ1с1ых 

осложнсн11il - 11нсульта, инфаркта 1.шокарда 11 
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внезапной коронарной смерти. Препарат 

вызывает быстрое с11ижен11е артер11алъного дав

лент1 1i BOЗHl1KH08CHllC посrурал1.11ой П-ШО1 CllЗl111. 

В последнее время установлснu 11роишемичсскоt: 

действие препарата, увеш1ченне детальности. 

связанное с рефлеJ..--rорной тах11кардней, nо"!тому 

при стенокардии, остром ~mфаркте .r1с

карстве1шые формы нифедипrша не назначают, а 
таю1се рекоме~rдуют для лечения гипертонической 

боле·щи дозы не более 40 мг в суrки. 

Пролоншрованные формы шiфед11л11на 
назначают для ле•rения ише:-.шческой болезнн 

сердuз 11 гиnсртоюtв. Фор11дон {р11од1m11н) и 

н11кардиrшн (барн11зин, nерл11111ш, JIОксен) бю1·жи 
к нифедипину, нисолдио11н более aл-rнnr10 

сн11жает артериальное давление, rтрактичесю1 не 

изменяет сокра-r11мостъ сердца, ч~о вmо1ст 11n 
атр110-вентри:кулярную проводимость. 

Исрадиn11н (ломир) обладаеr гропностыо к со

судам мозга, расш11ряет также сосуды сердца. 

Од1111м из препаратов выбора сред11 соед1111етrй 

nролопmроваппого действ1tя в ряду 

"щлщроnиридшювых производных стал порваск 

(амлодиmm), обладающ11й следующнми 
своi1ствамн: 

- препарат оказывает менее выраженное 

вазо..а:илатирующсс действие (сю1жение САД, 

увеличение ЧСС); 

- препарат практически не стимул11рует 

рефлекторным путем серде•тососудистую 
снс'rему и меньше, •rем впфед11шш. увеличивает 
ЧСС; 

- эффектив11ое действ11с 1юсле ввсде11ия 
nрепарата отмечается в те•1еш1с 35-50 часов, что 
позволяет пр11мс11ять его 1 раз в суткн. 

обеспечивая удобство при лс•1еюm и меньшую 
•racтory побочных эффектов: 

- все 

обеспечивают 
препарата; 

перечисленные своifС1ва 

хорошую переносимость 

- при JUН1Те.n:ь1-1ом пр11смс не от111е•1а10т 

воз1щкновения толеран1ност11 к препарату. 

Днлтиазем (алдизем. д1шзем, з11лдем. 
диакордин, карднзсм, карщщ, J<Ортнзен) занимает 

промежуточное место между вераламилом 11 
феш1r11Дином, меныuе влияет на гемощrнам11ку, 
лучше лереноснтся. к 11овым антагонистам 

кальция относят фантофарон, клентиазема 
'-fалеат В поисках зффектпвноrо 
ант11анr11налыюrо средства было сивтезнровано 

соед~111сн11е СВ-832( 4К)-(-)-2-1111котиноилам 11110 )
·т~л-3-mгrроксипропнл-2,б-д_11мет1m-4-(3-
ннтрофеВJm)-3.5-гтиридия-дикарбоксилат, 
обладающее свойствами нитратов н аmагоннстоn 
кальция. Для всех а~гrаrонистов кальция 
характерны таJ<ие побочные эффекты как 
головная боль, головокружение. пернферическве 
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отеки. гнперnлаз11я десен, оротостатнческая 

пшото1111я. АВ-блокада. Пре11араты могут 
усю1111ь 11рояв,1t:ння ссrдсчной нсдосrаточносп1 , 

выраженность 11111емического поврежлсню1 

мн о карда [ 4.13] . 
К препар:.пам, уме11ьшающ11м rтотребпосn, 

миокарда в к11слороде. оmосятся (3-
адре11облокаторы. В mпературе отмечают, что в 
кардиоло1·11чесJ<ой практике ~-адрелоблокаторы 

остаются одним11 нз наиболее эффективных н 
безопасных JТекарствеюrых средств для лечения 

разлн ч11ых форм l IЬC, не уступая. пр11 стабилъноii 
стенокардн11 напряженuя. н11тратам 11 
анта1 он11стам кальция . 

1 lрепараты. обладающне Р-
адреноблокuрующей активностью 
класснф1щируют на: 

1. Препарз1 ы неизбирnтелъноrо действия, 
обладающ11е мембраностабилнзнрующ11м11 
своiiствамн , без симrтатомимет11ческой 
актив11оспr - анаприл1111, надолол 11 др. 

2. П~пара,-ы 11еюбирательвоrо дейст1ш.11. 
061н~дающ~1е виуrре1111ей с11мnатом11метнческой 

аf<'швностъю - шщцолол (вис.:кен), окспренолол 

(транзикор) и 

3. Препараты избирательного дейсптя 
(влияющие на Р-рецспторы) без 

симпатом11метической a.1crивRO(..'Тll - атенолол. 

метопролол, бисоnролол, неби.ва110J1 н др. 
4. Препараты избирательного действня с 

вну~ реннеi1 симлатомиметическоii а1пнвностыо -
ацебуrолол (сектраль). 

5. «Гибридные» а- 11 Р-адрсноблокаторы -
лабе~·злол, проксотолол, ци.пипролол, а также 
карвед11;10л (о.- 11 Р-адреноблокатор. 

вазодилататор), дилсвалол (а2-ст11мулятор и Рц
адреноблоl\атор), а.11nюприл (а- и ~

адреноблокатор н 11нг11битор АПФ), кардпотрил 
(а- н р-адревоблокатор, антиоксидант с 
выражсн11ыми противоишемическнми, 

энерrотроnным11. мембраностаб1rл11энрующимв 11 

ГНПОЛllfJl1Дем11чесюrм11 СВОЙСТ8З\1Н) , 

Механизм действия данной rруллы 
лекарственных средств связан с ослаблен11ем 

с11мnат11ческих в111rяний на ююкард и 

умсньшсннем потребност~1 мнокарда в кис.породе. 
На11большее распространею1е в 

практ11ческой мещщtше nолуч11л анаприл11н 

(проrтранолол. нндерал, обзида11), который 
обладает антианпщальным, п~nотензивпым и 
ан111аритм11ческнм действием. хотя nршrвляется 

оно np11 примене111ш в больших дозах. Это 
явлен11е связывают с некоторым 

мембраностабитпирующ1tм зффекто~\1 

аналрriЛнна. Пре11арат nодавляет активность 
синусовоrо узлu, :Н<тоm1чесю1х очагов 

возбуждения. увслнчивает зффективныli 
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рефрактерныli 

жслудочковоrо 

клеток сердца, 

пср11од nредсердно-

узла, уменьшает автоматизм 

угнетает проводимость в 

прсдсердно-желудочковом узле, снижае1 

возбудимость. Под влиянием а11апр1U111на 

отмечено также уменьшение работы сердца. 
Кроме того, nрсrтарат об!Iадает седаnmным 

эффектом. Прп остром инфаркте м11окарда 
анаnрилин уменьшает летальность, повышает 

качество жнзни. Отмечается также способность 
препарата стимулирова1ь сокращение матки и 

кишечника (7,8]. 
Хотя ряд авторов указывает 11а способность 

анаnришш:~. снижать коронарный кровоток, ncc 
же считается. •110 это cro неблагоприятное 
действие перекрывается уменьш~ннем 

по rребностн миокарда n к11слороде. С11особствуст 
реализашш эффекта анапрнлина nоддержаннс им 
кровоснабжения в субэндокард11а.11ьной облас·111 . 

Создан отечественный препарат кардацет 
(аnалрит111 и кнслота ацеn1лсалициловая). в 

которо~! .1ОС1нrнуrо потенщ1роваюте 

антинангш~алыюй активности. 

Неселе~,.·тнвным р-адреноблокатором без 
внутренней симпатомнмстическон а~;,711вносш 

пролонгированного действия является надолол 
(корrард) . длительность :>ффекта которого - 24 ч. 
Пиндолол (вискен) несслективный ~
адреноблокатор, обладающий вну1 рснней 

снмпатомнметичсской активностью, который 

также нс вызывает существенных сд1шгов в 

липидном спектре крови. Лрелараты 

нзбирателыюго действия (атенолол. метопролол) 

пе вызывают бронхосnазма. стаза крови в 

перифер!fческих сосудах, ве изменяют 
толерантность к глюкозе. Пз побочных зффектов 

адреноблокаторов отмечают сердеЧНУJО 
11едостаточность, бронхоспазм, ссрдеч11ыi'f блок, 
повыmею1е тонуса пер11фер11ческих сосудов, 

ф11зическую утомляемость. деко11111енсац1110 

сердечной 11едоста1·очности, 

пшертриrшщеридемию. снпжение толера11пrост11 

к физическим наrрузкам. С осторожностью 

препарат назначают больным сахарrrь.1м 
диабетом, т.к. он может nролонr11рова1ь 

r11погл.иксмию или маскировать ее. Из 

кардиоселективн ых р r-блокаторов эталонным 
препаратом во многих странах остается атсно:юл 

(апозтенол . апотекс, атенобсне.аТ1<ард1ш, 

бетакард. дипюбета. блокотенол. катенол, 
коротево-кардотабс, принорм. теволол. 

тенормин, фатпоксин, хайпотен). У препарата не 

отме•1ено внутренней симпатомиметнческоii 

акrи:вност11, отсутствует 

мембравостабилизирующее действпе. Препарат 

оказьmает иролонгнрованное действие от 9 до 
12 •1. 
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Метонро.10J1 (бс1алок. JlOnpeдeкc. лопрссор. 

серокен) яю1яется селективным Р1-блокатором, 

характеризуется ме11ьшей trродолжнтелыюстъю 
действия. •1см атснолол. Нз 1П nоколсн~1я 
а,дрено6J1ока1 оров, 06J1адающ11х 1·акже 

перифt:риttесю1ми вазодилатпрующими 

своi1ствам11 выделяют (m1брнд11ые)> 

адре11облокаторы лабетолол, целипролол, 
дилсuалол. карведилоп, буцшrдопоn, небнвалол, 

алтноприм. карщJОтр}m. Эт11 препараты 
применяют для лечения стеиокардн11 и 

ишемической болезни сердца, гипертош1ческой 
болелш, хронической серде•щоii 

недоС'1'атоqности [5,J О). 
В наС1оящее время на116олее 

востребованным является карвеДiшол - умеренно 

селективный Р-блоt<атор без внуrрс11ней 

сим11:по,1име 1 и ческой аю ивности. обладаюший 
cвoi'ic 1 вам11 nерифср11ческого вазод1шататора за 

счет а-адренобло:кады. Кпрведилол блаrодаря 

блокаде ~-адреиорецепторов сердца может 

сШ1Жать артерш1Л:ьное давлеппе. урежатъ LJастоту 

сердечных со~;,-ращений. Карведилол не 

уме11ьшает сердечный выброс. Карвед11лол 

rтодавляет ре~ТНJ1-анrиотенз11н-альдостероновую 

систему посредством блокады Р
адренореuеnторов r~очек. вызывая снижение 

ак~ 11вностн ренпна плазмы . Блокируя а1-

адрснорецспторы, препарат может вызывать 

расширение r~срифер11чесю1х сосудов, ·rсм самым 

снижая системное сосуд11с1ое соnротавлсние. 

Сочетание блокады р-адренорсцепторон и 

вазод11латац1111 оказывает следующие 

воздеiiствпя. у больных артериальной 

гипертензией -снижен не артериального 

давления; у болъuых ишемической болез11ью 

сердца - nротивоишемrrческое и антнапrиналъное 

деiil.:твие; у больных с дисфункцией левого 

же11удочю1 11 недостаточностью кровообращения 
- благоприятно влияет на rемод11наыическuе 

rтоказатеш1, повышает фрак11ню Bhtбpoca левого 

же:1удочяа н уменьшает его размеры. Умеренно 

снижает уровсf!ь тр11rлицерндов, более безопасен 

у больных с хроническими обструктивными 
заболеваю1ям11 ле~·кнх. Карвсдилол с успехом 

rrр11ме11яют в лсчсют артериальной п1пертензии, 

хрон11ческоi'1 сердечной недостаточности, 

стабнльной стенокарДlm. Побочное деiiстшrе 

карвсд1mола проявляется в внде головокружения, 

голов11оi1 боли, потери сознания, миастении, 
nовышенноii уrо~шяе~1ост11. депрессш1. 

наруш~юш сна, паресгезии, снижении 

то11ерантност11 к физическнм нагрузкам:, 

браднкардии. ортостаruческоii гипотензии. 
атрновентрнкулярноfi блокаде П-Ш ст., развнт.ии 

.карднодистроф1rn, усю1енни нроявлеш1.Й 
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Jндотеш1аль11оii дисфункции. повышении 
активности «Печных>> трансаминаз [8, L4]. 

К средствам, увеm1•111вэ.ющ11м доставку 

кислорода к мнокарду, в лосJ1сднее врсмн относят 

ингибиторы ангио 1 tЖзuн11ревращающеrо 

фермента (АПФ), тэк как инr11биторь1 АЛФ 

препятствуют распаду брадикини11а н их дейстu11е 
реализуется посредством эн:~оте:щi1-

релакс11рующего фактора. Более сильным 
сосудорасwиряюшим действием обладают 
соеn11нею1я, содержащие сульфгидрнлъвую 
группу - каnтоприл (капотсн). У больuJИнства 

больных, перенесших и11фаркт мнокарда, 

длительное лечение каmоприлщ.1 11рнводило к 

уменьшению летальвости [З]. 
Противоишеl\111ческим деilствнсм в 

большей ил11 менъwсй степени обла1~ают вес 
ингибиторы ЛПФ как содержащие SН-групnы -
калтоnрил, капотен, снстоор11л, те11з11омн11), так 11 
несодсржащ11с - эналаnрил (ре~11rтек, вазотек. 
щаn, 'ЭHat.t. здmrr), цилазпnрпл (и11хнбейс), 

квинаnрил (аккуnро, аккуnрип), периндоnрил 
(npecтapиytvt, коверсил), ралпnрил (трmаце, 

алъта-це. деликс), сnирапрнл (реоресс), 
трандалоприл (гоптен, одрик), фозннолрил 
(фозинорм. мо:жс) . Следует остановиться и H!i 

показаниях к примснсю110 nреларатов других 

групп с целью терапии больных ишемической 
болезнью сердца. Вк.:rючен11е в комплекс 

фармакологических средств nнраuетамn 

1юзво11яст ус11тпь а11або,111ческую фазу обмена н 

устранить ллазменный дисбаланс 1щк1111ческ11х 

нуклеотидов, уменьшая трпrлнцеридемюо и 

ковuентрац1110 в плазме кровJ 1 mшопротеидоо 

очень нюкой плотности. 

Исследованнями последних лет 

фармакологам11 и клинидистами отмечена важная 

роль ~-адренорецеnторов в регуля:ц1ш 

сосудистого тонуса. Вместе с тем. данные об 
uптианrппальпом эффекте селективных 
а,.адреноблокаторов у лацненгов с ишсм11ческой 
болезнью сердца противоречивы. Установлено, 

•тто селективный а.-адреноблокэтор 11разозин 
(адверзуrен) в дозе, существенно нс влюuощей на 

артериальное давление (1-2 таблетки в сутки), 

обесnеч11вает ант11анп111алы1ыf'1 эффект у 

пациентов с атеросклерозом. Лри ~пом 

отмечается повышение толер:штностн к 

физической нагрузJ<е вследствие уменьшения 
михроцнркуляции. Препарат также сюr°Jкает 
частоту безболевых эrrизодоо ишемии миокарда. 
способствуя улучшению клинического контроля 

за течением ИБС. Проявлеш1е антиангинального 

')ффекта способствует антиаритмическому 
вю:uuu110 (уменьшение частоты желудо•1ковых 

экстрасистол). Кардиопротекторный эффект 

установлен у активаторов АТФ-•1увствительных 
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калиевых каналов кромакалима, априма 

(агrрнкал11ма) . а также у отшrчающнхся большей 
карюю- чем вазоnротекuней BMS 180448 и 
бимака.Jm11и (ЕМD -52 или SR-44R66). 
Кардиопроте1<"1'ивны11 зффе"1 прн ншемш1, 
вызваnпоii нзоnротсрсполом, отмечен у 

блокаторов хлорных каналов: антрацен-9-
карбоксиловой кислоты (9АС) 11 4-ацета.\\11Д-4-
изотиоцианатое-11шбе11а-2,2-дисфуновой 
кнслоты (SIТS) в эксnсримевта.-х на 

и·3олированных клетках желудочков морских 

CBl\HOK. 

С 201 О года разрабатываются сслект111:1ныс 
11 неселек·111вные инr ибиторы эндо rсл11на- I с 
целью со·тания эффектнвных антнанп1нальных 

препаратов. Сс,1сКllшныi1 антаrою1ст репелторов 
эндотелина BQ-123 улучшает выжнваеыость крыс 
после воспроизведення экспериментального 

инфаркта миокарда. 
В рсзулъта·rе многолетних 11сс11сдова11ий по 

созданию сердсчно-сосудпстых препаратов. 

сотрудю1ками НПО «Фарматрою> (Запорожье, 
Украпна) nод р)'l<оводством профессора Мазура 
И.А. на основе 4-ами.но-1,2,4-триазола разработан 

новый орипшаяьныil препарат Гrшертрил, 
я:вляющиiiся кардиоселектнвным ~-
адреноблuкатором с NО-миметичсским 

эффектом, проявляющий антип~nсрrею11вные, 

ант11анпmальныс, прот11воишем ические, 

ф116рннол11тнчсск11е и шiТиоксидантаые своliства. 

Докл11Ннчес1<1uщ1 11сслс;юваниям11 показнно, что 

введен не Гипертрнла параллельно 
формированпю острого ннфар~--та ~rнокарда 

nрющз.нло к 100% сю1жен11ю леталъносn1 и 
улу•1 шен11ю показателей ЭКГ. характерных для 

кардиосе11екrn.в11 ых (3-адреноблокаторов 

снижению ЧСС, увеличению амллитуды зубца R 
на фоне сниження суммарной степени отклонения 

интервала ST (IдST) от изолннш1 по сравненmо с 
1<онтrольной группой, <по указывало на 

сохранен11е более высокой работоспособности 

м11окард11оцитов и nроямеm1е 

nротивоишемическоrо действия у исследуемого 

препараn, а также к уменьшению зоны некроза 

м11окарда, сю1же1шю плотнос1·и аnоnтнчески 11 
дсструкн1в110 нзмененных кардиом1ющ1юв. 

повыше11ню 11лотностн ядер кардионитов, 

т10выше1111ю в них РНК по сравпени10 с rpyпnou 
непсчепных жи~ютных, что свндетелъствовало о 

наличии выраженного кардиоnротектнвного 

действия у потенu:иалъпоrо пре11арата [6]. 
Также было выявлено на1шчие у 

Гипертрнла свойств NО-миметика - в сердце 
животных с 1шфарктом миокарда. nолучавшuх 

Г1mертрил, было обнаружено увеличею1е 

эксnресс11и эидо-rешrально~i NО-синтазы, 

повышение ее акншнос-r11 и уве1111•1сюiе 
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продукции NO, что повышало :.щаnтац11онныс 

uозможностп кардrlОМ~IОЦIПОВ к IOUCMШI [ 1 J. 
Г11nертр11л улучшает показа1ели обшей 11 

кардиоrемодинамики в условиях острой ишемии 

-.щокарда - урежает сердечный ритм, снижает 
АД, уменъшает общее пер11феричсское 

сопротивление сосудов. Введен11е Гипертрила 
приводит к увелнчею1ю ударного объема, 
систот1ческ.ого и сердечного индексов в условиях 

острой пшемrш 1'-П!Окарда. Полученные данные 
::хемонстр11ру10т наличие у Гипертрsша 
хара1..-теристик кард11оселективного ~-
адреноблокатuра со свойствами nерифер11ческоrо 

вазодилататора [2]. 
Гипертрил проявляет выражеl-i-ные 

:~нтипtпертеюивные у крыс ЛJIНJШ SHR. 
Гипертр11л умснъшает нарушения в систе~fе L
аргини11-NО-си нтаза-NО миокарда 11р11 

артер11алъноii пшер1·снзи11. Г11nертрил nроявляс·1 
NО-миметичсские свойства, повышая синтез NO 
за счет nовышсю1я экспрt:сс~ш 111дотел11альной 

NOS в миокарде, кроме того усиливая защитные 
эффе~-'ТЫ этого мсссенджера. повышающве 

rезистентность кардиомиоцита к 

неблаrоприят11ым воздействиям за счет 
уиеньшения его превращення в nерокс~нттр11т 

(сниженве ш1тротирозина) нлн другне дериваты. 

Назначение Гппертрюта при артериальной 

r11лертенз1111 сохраняет п1стоструктуру ~шокарда. 

уменьшает 1·11псртиrюфию 11 тормозит а~юпто1 
кардиомиоцитов (9 .11 ]. 

Таким образом. несмо1ря 11а дост11rнутыс 

успехп в области лечения nатолопrn серде.:~но-
сосудтtстой системы проблема остается 

актуалы1ой, Чiо требует настоятельной 

необходимости разработк11 I1 созда1:111я новых 

эффеrnmнъ1х антнанrнналъl{ЫХ средств с 1ювым11 
механ111мами действн.я. Перспекnmным 
направлением решеm-~:я этой nробле\LЬI является 

создание ор11тинальных l]репаратов с Р1-
адреноблок11рующей а~--тивностью 11 NО

м.и:метическим эффе~--том. 
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