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Выводы

�. Разработанное лекарственное средство Гама-
стат обладает выраженной гемостатической активно-
стью в условиях остановки кровотечения из раны пече-
ни в эксперименте на фоне системной гипокоагуляции. 

2. Фармакотерапевтический эффект применения 
Гамастата наиболее отчетливо проявляется в сокра-
щении времени достижения окончательного гемоста-
за, уменьшении величины интраоперационной кро-
вопотери.

3. При использовании Гамастата в условиях экспе-
риментальной модели паренхиматозного кровотече-
ния из печени на фоне гипокоагуляции не отмече- 
но системных эффектов последействия в отношении 
цитологических показателей крови, а также основ-
ных параметров сосудисто-тромбоцитарного и плаз-
менного звеньев гемостаза. 
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Кардиоваскулярная патология часто встречается при подагре, при этом артериальная 
гипертензия (АГ) является ведущей. Применение нестероидных противовоспалительных пре-
паратов (НПВП) для купирования атаки подагры у пациентов с сопутствующей АГ может 
спровоцировать её дестабилизацию, а также могут выявляться новые случаи латентно про-
текающей АГ. Задачами исследования стали определение уровня дестабилизации АГ у пациен-
тов при купировании подагрического артрита с помощью НПВП, а также уровень привер- 
женности пациентов с подагрой и сопутствующей АГ к антигипертензивной терапии (АГТ). 
Среди 430 пациентов с подагрой определено количество пациентов с впервые выявленной АГ 
и количество пациентов с дестабилизацией сопутствующей АГ при приёме НПВП. Выявлен 
низкий уровень приверженности пациентов с подагрой к АГТ. Показано, что дестабилизация 
АГ при приёме НПВП пациентами с подагрой лишь частично связана с неэффективно прово-
димой АГТ.

Ключевые слова: нестероидные противовоспалительные препараты, подагрический арт- 
рит, дестабилизация артериальной гипертензии, приверженность к антигипертензивной те- 
рапии. 

E. А. Mikhnevich

HYPERTENSION DURING THE TREATMENT 
OF GOUTY ARTHRITIS WITH NSAIDS

Cardiovascular diseases are common in gout, with the hypertension (HTN) being the most frequent. 
Taking non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) in patients with gout can result in destabilization 
of pre-existing HTN or the development of new episodes of HTN. Objectives of the study were to determine 
the influence of NSAIDs on destabilization of HTN among patients with gouty arthritis and to study 
a level of compliance to anti-hypertensive treatment (AHT) in such patients. Among 430 patients with gouty 
arthritis were registered new episodes of HTN and destabilized HTN in patients with GA and pre-existing 
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Безопасность нестероидных противовоспали-
тельных препаратов (НПВП) определяется, 

в первую очередь, желудочно-кишечным и кардио-
васкулярным рисками. На сегодняшний день дока- 
зано, что кардиоваскулярные нежелательные реак-
ции при применении НПВП превышают гастроинтес- 
тинальные. В исследовании MEDAL показано, что риск 
развития инфаркта миокарда при применении НПВП 
превышает риск развития всех желудочно-кишечных 
побочных проявлений вместе взятых [�]. На сегод-
няшний день доказано, что применение НПВП вызы-
вает дестабилизацию существующей артериальной 
гипертензии (АГ), но не её развитие [9, �0]. Изучение 
кардиоваскулярной безопасности начинается с изуче-
ния дестабилизации АГ при назначении НПВП, как 
наиболее просто выявляемого показателя, а также 
с учётом того, что АГ является основным фактором 
риска кардиоваскулярных осложнений [2]. К приме-
ру, в исследовании VI�OR было показано, что повы-VI�OR было показано, что повы- было показано, что повы-
шение АД на �,6 мм рт. ст. при применении напроксе-
на и на 4,6 мм рт. ст. при применении рофекоксиба 
увеличивает риск КВ осложнений в 2,88 раз. Соглас-
но результатам проведенных исследований уровень 
дестабилизации АГ при назначении НПВП достигает 
30� среди пациентов с ревматоидным артритом, остео-
артрозом и хронической болью внизу спины [3, ��].

Целью настоящего исследования было определе-
ние степени влияния НПВП, назначаемых для купиро-
вания подагрического артрита (ПА), на дестабилиза-
цию АГ, а также уровень приверженности данной кате-
гории пациентов к антигипертензивной терапии (АГТ). 

Материалы и методы

В исследование было включено 430 пациентов 
с ПА, находившихся на лечении во 2-й городской кли-
нике г. Минска за период с 2009 г. по 20�2 г. Всем 
пациентам был выставлен диагноз подагры на осно-
вании классификационных критериев ПА (ACR, �9��) 
[�2]. 88,9� пациентов составляли мужчины. Возраст 
больных на момент поступления в стационар состав-
лял в среднем 55,4 ± ��,3 (M ± SD) лет. Длительность 
подагры составляла �,9 ± 6,8 года, а средняя продол-
жительность последнего обострения – ��,8 ± �0,8 дня. 
Характеристика пациентов по признакам подагры 
представлена в таблице �.

Коморбидная патология у наших пациентов пред-
ставлена следующим образом: АГ у �6,3� (n = 328) 
пациентов, ИБС у 54,9� (n = 236) пациентов, хрони-n = 236) пациентов, хрони- = 236) пациентов, хрони-
ческая сердечная недостаточность (ХСН) ФК II-III (NYHA) 
у �4� (n = 60) пациентов, ХБП у �3,3� (n = 3�5) па- 
циентов, сахарный диабет у ��,4� (n = �5) пациентов.

Критериями включения в исследование были: 
соответствующая диагностическим критериям сустав-

ная подагра, назначение на амбулаторном и госпи-
тальном этапах НПВС для купирования ПА.

Критериями исключения из исследования счита-
ли: впервые установленный или сомнительный диаг- 
ноз подагры, сопутствующие декомпенсированный 
сахарный диабет, тяжёлая сердечно-сосудистая и пе-
чёночная патологии, инфекции, злокачественные опу-
холи, ХБП V стадии. 

При развитии подагрической атаки пациентам, 
обратившимся в поликлинику по месту жительства, 
назначались НПВС. Пациентам назначались НПВП 
преимущественно с коротким и средним периодами 
полувыведения. 25,� � (n = �08) пациентов не имели 
диагноза АГ до момента обследования и им не на-
значался ни один из гипотензивных препаратов, 
остальные �4,9 � (n = 322) пациентов имели АГ раз-n = 322) пациентов имели АГ раз- = 322) пациентов имели АГ раз-
личного срока давности и тяжести.

Среди НПВП назначались по частоте убывания: 
диклофенак – 230 (53,5�) пациентов, нимесулид – 
6� (�5,6�) пациентов, мелоксикам – 2� (4,9�) па- 
циент, монотерапия окситеном, эторикокосибом, это-
долаком, ибупрофеном проводилась у 20 (4,��) па-
циентов, комбинацию этих препаратов принимали 
92 (2�,4�) пациента. Средний срок применения НПВС 
на амбулаторном этапе составил �0,8 ± 4,�� дней. 
При поступлении в стационар всем пациентам выпол-
нялось общеклиническое обследование, включаю-
щее регулярное измерение артериального давления 
(АД) общепринятым методом, при его повышении 
> �40/90 мм рт. ст. проводилось измерение АД каждые 
3 часа. Дестабилизацию АД у пациентов с ПА рассмат- 
ривали при повышении АД выше > �40/90 мм рт. ст. 
и проведении коррекции АГТ. Всем пациентам опре-
деляли концентрации в сыворотке крови мочевой кис-
лоты, С-реактивного протеина, общего белка и альбу-
мина, глюкозы, креатинина, общего холестерина, 
триглицеридов, липопротеинов низкой плотности, 
билирубина, АСТ, АЛТ, электролитов, а также прово-

HTN. Study evidenced a low level of compliance to AHT of gouty patients. Destabilized HTN in patients 
with GA induced by NSAIDs was only partly due to non-regular and ineffective AHT.

Key words: non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs), gouty arthritis, destabilization 
of hypertension, compliance to anti-hypertensive treatment.

Таблица. Характеристика пациентов с подагрой 

Признаки подагры
Значение 
признака

Возраст, годы ± SD 55,4 ± ��,3

Длительность подагры, годы ± SD �,9 ± 6,8

Длительность последнего обострения, дни ± SD ��,8 ± �0,8

Поражение � плюснефалангового сустава � (n) 68,8(296)

Полиартрит � (n) 26,� (��5)

Тофусы подкожные и в/кожные � (n) 50,� (2�8)

Нефролитиаз � (n) 36,� (�55)

Рентген-признаки � (n) 49,8 (2�4)

Гиперурикемия � (n) 83,�(360)

Повышение уровня С – реактивного протеина � (n) 42,3(�82)
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дилось исследование мочевого осадка для выяв- 
ления протеинурии, включая микроальбуминурию. 
Инструментальные исследования включали рентгено- 
графию поражённых суставов, ультрасонографию по- 
чек, исследование синовиальной жидкости при пунк-
ции суставов или содержимого тофусов на наличие 
кристаллов моноурата натрия. 

Статистика

Полученные данные были подвергнуты статисти-
ческой обработке с пакета данных Ex�� и использо-Ex�� и использо- и использо-
ванием пакетов программы STATISTICA (версия �0,0). 
Оценка различия по частоте исследуемого признака 
проводилась на основе точного критерия χ2. Стати-
стическую значимость различий констатировали при 
вероятности справедливости нулевой гипотезы ме-
нее 0,05� (� < 0,05).

Результаты и обсуждение

Из 430 пациентов с ПА �08 (25,��) не имели диаг- 
ноза АГ до момента обследования и не принимали 
ни один из гипотензивных препаратов. У �0,2� (n = 44) 
пациентов этой группы был впервые выставлен диаг- 
ноз АГ и назначено соответствующее лечение. По анам- 
незу у этих пациентов в течение последних �–3-х лет 
неоднократно отмечались подъёмы АД. В данной си-
туации можно говорить о не своевременно диагнос- 
тированной АГ, и в соответствии с этим о дестабили-
зации АГ на фоне проводимой терапии НПВП. Со-
гласно российским экспертам, значительный процент 
пациентов живёт с не выявленной, или латентно про-

текающей АГ [6]. Поскольку подагра часто сочетается 
с АГ, раннее выявление АГ у данной категории боль-
ных должно быть настойчивым.

У �4,9 � (n = 322) пациентов с ПА наблюдалась 
сопутствующая АГ разной степени тяжести и длитель-
ности. Среди этих пациентов по уровню А/Д было заре-
гистрировано 6 случаев АГ � степени, 205 (63,��) па-
циентов имели 2 степень и ��� (34,5�) пациентов – 
3 степень АГ. Степени риска АГ распределились сле- 
дующим образом: средний риск имели 6 пациентов, 
высокий риск – у �22 (3�,9�) пациентов, очень вы- 
сокий риск – у �94 (60,3�) пациентов. Полученные 
данные свидетельствуют о том, что подавляющее боль-
шинство пациентов с подагрой страдают тяжёлой 
формой АГ и имеют высокий риск КВ осложнений.

В зависимости от отношения к АГТ подагрики с АГ 
разделились на 2 группы: � группа – 4�� (n = 202) па-n = 202) па- = 202) па-
циентов, регулярно принимающих АГТ и 2 группа – 
2�,9� (n = �20) пациентов, нерегулярно или вообще 
не принимающих АГТ. Пациенты, регулярно прини-
мающие АГТ, принимали ежедневно разное коли- 
чество антигипертензивных препаратов: � препарат 
принимали ��2 (55,4�) пациентов, 2 препарата – 
�2 (35,6�) пациентов, 3 препарата принимали толь-
ко �8 (8,9�) пациентов. Обращает на себя вни- 
мание несоответствие между превалированием 2 
и 3-их стадий АГ и назначением большинству па- 
циентов монотерапии. Хотя согласно современным 
рекомендациям пациентам с АГ предпочтительнее 
назначать комбинированную АГТ уже с самого дебю-
та болезни.

Схема �. Распределение пациентов с подагрой по группам в зависимости от регулярности применения антигипертензивной 
терапии (АГТ) и дестабилизации АГ (Д) на фоне приёма НПВП
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С другой стороны, наиболее часто пациентам на 
амбулаторном этапе назначались ингибиторы АПФ: 
в 93 случаях в виде монотерапии, в 8� случаев 
в комбинации, чаще всего с бета-адреноблокатором 
(БАБ) – 42 случая, с диуретиком – в �6 случаях, 
в �� случаях – с блокаторами кальциевых каналов 
(БКК), остальные �5 случаев – это 3-хкомпонентные 
схемы. Что касается БАБ, то единственным препара-
том они были у �4 пациентов, в различных комбина-
циях – у 56 пациентов. Наименьшей популярностью 
у врачей поликлинического звена пользуются БКК: 
как единственный препарат они были назначены 
5 пациентам, в разных комбинациях – 2� пациенту. 
Диуретики были назначены только в комбинациях 
в 3� случае, преимущественно у пациентов с сопут-
ствующей ХСН.

Дестабилизация АГ на фоне регулярной АГТ до 
назначения НПВП наблюдалось у 60,9� (n = �23) из 
202 пациентов (схема �). В то же время, в группе па-
циентов без регулярной АГТ нестабильность АГ была 
зарегистрирована у �2,5� (n = 8�) из �20 пациентов. 

Разница между группами по количеству пациен-
тов с дестабилизацией АГ оказалась статистически 
значимой (χ2 = 6,90; р = 0,0086). Это свидетельствует 
в пользу того, что прииверженность пациентов к АГТ 
имеет важную роль в профилактике дестабилизации 
АГ, но только частичную. 

Таким образом, в результате изучения был по- 
лучен высокий процент пациентов с подагрой и де-
стабилизацией АГ на фоне приёма НПВП, а именно 
65,2� пациентов среди всех пациентов с АГ, в том 
числе при регулярной АГТ 58,9�. С чем может быть 
связан такой большой процент пациентов с дестаби-
лизацией АГ? Причин может быть несколько, но для 
этого напомню самые важные механизмы НПВП-
индуцированной дестабилизации АГ. С одной сторо-
ны, это лекарственные взаимодействия НПВП с анти-
гипертензивными препаратами, в первую очередь 
с ингибиторами АПФ, БАБ и диуретиками, результатом 
чего является ослабление действия АГТ [�]. С другой 
стороны, влияние НПВП на почечный ПГЕ2 и проста-
циклин, что в итоге приводит к активации ренин-
ангиотензин-альдостероновой системы и соответст- 
венно повышению АГ [8]. 

Начнём с первой возможной причины. Назвать 
регулярное применение назначенной амбулаторно 
АГТ эффективной, а АГ контролируемой в данной си-
туации всё-таки нельзя. Видно несоответствие между 
тяжестью АГ и назначаемой терапией. Только адек-
ватно назначаемая АГТ может эффективно контроли-
ровать АГ. Высокий уровень дестабилизации АГ сви-
детельствует о недостаточно рациональном подходе 
к назначению антигипертензивных средств, и, следо-
вательно, необходимости подбора адекватной АГТ. 
Следует учитывать взаимодействие НПВП с антиги-
пертензивными препаратами. Так, большинство па-
циентов с подагрой принимали ингибиторы АПФ и БАБ, 
действие которых нивелируется приёмом НПВП. В то же 

время БКК не взаимодействуют с НПВП, а пациен-
там с подагрой врачи амбулаторного звена назнача-
ли их неохотно.

С другой стороны, у пациентов с подагрой сле- 
дует учитывать влияние антигипертензивных препа-
ратов на обмен уратов. Известно, что БАБ снижают 
экскрецию уратов, в то время как БКК её увеличи- 
вают [4].

Второй причиной, несомненно, будет являться 
НПВП-индуцированный интерстициальный нефрит. 
Но при подагре в большинстве случаев имеется уже 
хронический подагрический интерстициальный не-
фрит, единственным признаком которого зачастую 
бывает АГ. Оба эти механизма, влияние НПВП и по-
дагрическая нефропатия, дублируют прогипертензив-
ный эффект. 

Третья причина дестабилизации АГ – это относи-
тельное удлинение по срокам лечения приступа по-
дагры. Сегодняшний подход предполагает оценку тя-
жести атаки подагры и применение рационального 
и эффективного противовоспалительного лечения 
с первых часов болезни [5]. Можно, конечно, продол-
жать назначение НПВП, но с минимальным негатив-
ным КВ риском. Доказано, что из всех изученных 
НПВП напроксен и целекоксиб имеют самый низкий 
КВ риск. Рациональнее было бы использовать альтер-
нативные противовоспалительные препараты (колхи-
цин и глюкокортикостероиды) или их комбинации для 
наиболее быстрого и эффективного купирования атак 
подагры.

Таким образом, дестабилизация АГ на фоне ле-
чения подагрической атаки НПВП зарегистрирована 
у 65,2� пациентов на фоне имеющейся АГ, а у �0,�� па- 
циентов была впервые выявлена АГ.

Для пациентов с подагрой характерна низкая 
комплаентность в отношении АГТ: 3�,2� пациентов 
не принимали его регулярно. В тоже время регуляр-
ное лечение АГ у пациентов с подагрой и сопутствую-
щей АГ играют лишь частичную роль в профилактике 
дестабилизации АГ при применении НПВП. Приме-
няя НПВП на фоне АГ для купирования приступа по-
дагры, необходим мониторинг за А/Д и рационально 
подобранная АГТ. С другой стороны, альтернативное 
применение других противовоспалительных препара-
тов, в том числе и их комбинации для быстрого купи-
рования атаки является наиболее адекватным под-
ходом.
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ЗАБОЛЕВАНИЯ, ПРОТЕКАЮЩИЕ ПОД МАСКОЙ ИШЕМИЧЕСКОЙ 
БОЛЕЗНИ СЕРДЦА У МОЛОДЫХ ЛЮДЕЙ, И ИХ ДИАГНОСТИКА

УО «Белорусский государственный медицинский университет»1, 
УЗ «10 городская больница»2

 В работе дан анализ диагностических ошибок ишемической болезни сердца у молодых людей. 
Исследовано 50 больных в возрасте от 20 до 40 лет, рабочие и служащие. Большинство из 

них неоднократно лечились в поликлиниках и стационарах. У 22-х человек (44%) диагноз не 
подтвержден. Приведены заболевания наиболее часто дающие гипердиагностику ИБС у моло-
дых. Выявлены основные причины диагностических ошибок и возможные пути их ликвидации. 
В первую очередь следует отметить использование методов перекрестного выявления ИБС 
(коронароангиография, сцинтиграфия миокарда, ЭХОКГ). Важное значение в постановке диаг- 
ноза, имеет умение собирать анамнез и правильно трактовать полученные данные. В случае 
расхождения диагнозов, необходимо проводить клинико-поликлинические конференции с разбо- 
ром случаев расхождения.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, диагностика, ошибки заболевания, иссле-
дования, коронароангиография, сцинтиграфия миокарда, ЭХОКГ.

R. A. Novikova, O. A. Vasilevich

THE DISEASES PROCEEDING BEHIND A MASK OF CORONARY HEART 
DISEASE AT YOUNG PEOPLE, AND THEIR DIAGNOSTICS

The research presents the analysis of diagnostic mistakes in ischemic heart disease (IHS) among 
young people. 50 patients have been examined, all workers and employees aged between 20 and 40. Most 
of them have undergone a course of treatment several times in polyclinics and hospitals. The diagnosis 
of 22 patients (44%) wasn’t confirmed. The research outlines diseases often causing IHS overdiagnosis 
among young people. The main causes of diagnostic mistakes and possible ways of their avoiding are also 
presented. Among them are high-tech methods of IHS detection such as coronary arteriography, cardiac 
radionuclide imaging, heart US. Obtaining a case history and its right interpretation is also important 
in his diagnosing. In case clinical diagnoses are different conferences should be held aiming at investigating 
each case. 

Key words: ischemic heart disease (IHS), diagnostics mistakes, diseases, research, coronary 
arteriography, cardiac radionuclide imaging, heart US. 

В последние годы значительно участилась ише-
мическая болезнь сердца (ИБС) особенно у мо-

лодых. Это явление имеет особенно неблагоприятные 
демографические и экономические последствия. 
В то же время диагностика ИБС у молодых зачастую 
по ряду обстоятельств затруднена, отмечается ее ги-
пердиагностика, что влечет за собой массу осложне-
ний и ошибок в лечении.

Актуальность исследования обусловлена тенден-
цией к омоложению ИБС, ее ростом и возрастающи-
ми затратами государства на лечение и реабилита-
цию больных. Гипердиагностика заболевания много-
кратно увеличивает экономические затраты.

Цель работы проанализировать причины оши-
бок в диагностике ИБС у молодых, выяснить возмож-
ности их устранения, выявить наиболее частые забо-


