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The conclusion of Expert Council on the feasibility of using isosorbide dinitrate in the form of a spray 
in patients at high risk of cardiovascular complications 

Описание проблемы

Заболевания сердечно-сосудистой системы 
остаются основной причиной смертности во всём 
мире [1]. Ишемической болезнью сердца (ИБС) 
страдает значительная часть населения (до 3% от 
общей популяции), а самая распространенная ее 
форма – стабильная ИБС или стенокардия напря-
жения встречается практически у 85% пациентов 
с ИБС [2]. Также хорошо известно, что развитию 
атеросклероза коронарных сосудов способствуют 
факторы риска: артериальная гипертония, сахар-
ный диабет, нарушения липидного обмена, забо-
левания почек и др. [3-5]. 

Наиболее тяжелым осложнением ИБС, является 
острый коронарный синдром (нестабильная стено-
кардия, инфаркт миокарда). По разным данным, 
развитие инфаркта миокарда, при первом в жизни 
пациента приступе стенокардии, составляет 14-
25% [6-8]. 

Однако пациенты, страдающие ИБС и относя-
щиеся к категории высокого риска ее развития, 
далеко не всегда получают гиполипидемическую 
терапию, терапию дезагрегантами и обладают со-
ответствующими знаниями по неотложной помощи 
при возникновении приступа загрудинных болей. 

Согласно рекомендациям по профилактике 
сердечно-сосудистых заболеваний, пациенты 
из группы высокого риска должны отказаться от 
курения, снизить избыточный вес тела, повысить 
при возможности уровень физической активности 
и получать специфическую терапию (антианги-
нальные и гипотензивные препараты, статины, 
антитромбоцитарные средства), а также овладеть 
навыками само- и взаимопомощи при возникнове-
нии приступа стенокардии [9, 10]. 

Какие же лекарственные препараты могут рас-
сматриваться в качестве основных для решения 
этих задач?

Согласно критериям доказательной медицины, 
использование какой-либо группы лекарственных 
средств возможно в двух случаях: если терапия 
данным классом препаратов благоприятно влияет 
на прогноз или если на фоне такого лечения улуч-
шается качество жизни и уменьшается клиническая 
симптоматика заболевания. 

Одной из задач терапии стабильных форм ИБС 
является полное устранение или уменьшение про-
должительности и интенсивности приступов стено-
кардии. При этом терапия должна сопровождаться 
минимальными побочными эффектами [10, 11]. 
К числу таких лекарственных средств относят ни-
траты [10, 11]. 

Общая характеристика нитратов

Первое применение нитратов в кардиологии 
было описано W. Murrell в 1879  г. До момента 
появления бета-адреноблокаторов и блокаторов 
кальциевых каналов они являлись единственными 
представителями антиангинальных средств в ар-
сенале кардиолога. Механизм действия нитратов 
связан с их венодилатирующими свойствами. При 
этом происходит депонирование крови в венах, 
снижение преднагрузки и уменьшение потребно-
сти миокарда в кислороде [10-12]. 

Современная классификация нитратов основа-
на на их фармакологической структуре (органиче-
ские нитраты, сиднонинимы), продолжительности 
действия (короткого действия, средне-пролонги-
рованные, истинно пролонгированные) (табл. 1). 
Нитраты выпускаются в различных фармацевти-
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ческих формах (для внутривенного, трансбук-
кального, трансдермального, сублингвального, 
перорального применения), что значительно рас-
ширяет возможность их использования, как при 
экстренных состояниях, так и при стабильном 
течении стенокардии. 

Благодаря тому, что нитраты препятствуют 
развитию ишемии миокарда или уменьшают ее 
выраженность, они с успехом применяются для 
купирования ангинозных приступов или предот-
вращения их возникновения («ситуационная 
профилактика»). 

Особое место отводится нитратам при купиро-
вании приступа стенокардии. Использование корот-
кодействующих нитратов, в том числе аэрозольных, 
при приступе стенокардии является наиболее 
эффективным терапевтическим вмешательством, 
которое должно быть произведено безотлагатель-
но. При этом нитраты эффективны не только у па-
циентов с «классическим» течением стабильной 
стенокардии, приступы которой проявляются загру-
динной болью, но и при астматическом варианте 
стенокардии [9, 10, 13].

Сравнительная эффективность различных 
форм нитратов

При изучении сравнительной эффективности 
различных форм нитратов в купировании анги-
нозных приступов показано, что их использование 
в форме спрея сопровождается дополнительными 
клиническими преимуществами, а именно умень-
шением времени купирования приступа и умень-
шением дозы препарата [14]. Показано, что 
нитросодержащие спреи превосходят таблети-
рованные нитраты как по быстроте купирования 
приступов стенокардии, так и по более редкой ча-
стоте развития побочных явлений (головная боль, 
тахикардия, головокружение) [15, 16]. 

Чем обусловлены преимущества аэрозольных 
форм нитратов? При применении спрея площадь 
поверхности, с которой происходит всасывание 

значительно больше, при этом полностью ис-
ключается эффект прохождения препарата через 
печень, что еще больше повышает его биодоступ-
ность [14, 15]. 

Дополнительные преимущества спрея заклю-
чаются в удобстве его применения по сравнению 
с таблетированной формой нитратов. Данные про-
веденного исследования показывают, что 16% па-
циентов из группы таблетированных форм указали 
на недостатки, связанные с выпадением таблеток 
из контейнера, неудобством приема при возникно-
вении приступа во время работы, связанной с за-
грязнением рук [16]. 

Применение аэрозольных форм нитратов, 
в частности, изосорбида динитрата вело также 
к значимому улучшению качества жизни и умень-
шению функционального класса у больных со 
стабильными формами стенокардии [17]. 

Следует отметить еще один важный факт. 
Известно, что главный принцип терапии нитрата-
ми — обеспечить максимальную терапевтическую 
эффективность и снизить риск нежелательных и по-
бочных эффектов. В первую очередь необходимо 
предотвратить развитие привыкания к нитратам. 
Показано, что если на протяжении суток в крови 
в течение 6-8 ч нитрат отсутствует в организме или 
присутствует в очень незначительной концентрации 
(этот период получил название "периода, свобод-
ного от действия нитрата"), то риск развития при-
выкания относительно невелик. Поэтому основной 
принцип терапии нитратами — назначать их только 
тогда, когда в этом есть клиническая необходимость. 
Следовательно, применение короткодействующих 
форм нитратов в виде спреев позволяет решить и эту 
очень важную для практического врача задачу [18]. 

Сравнительная характеристика 
аэрозольных форм различных 
короткодействующих нитратов

В таблице 2 представлены сравнительные дан-
ные фармакокинетики таблетированных и аэро-

Таблица 1. Классификация нитратов и нитратоподобных лекарственных средств (адаптировано [12]).

Действующее вещество Длительность действия

Нитроглицерин (тринитрат 
глицерина) Короткая

Изосорбида динитрат
Зависит от лекарственной формы (короткая – спрей, 
средняя – таблетированные средства, пролонгированная – 
ретардированные средства)

Изосорбида-5-мононитрат 
Зависит от лекарственной формы (средняя – таблетированные 
средства, пролонгированная форма – ретардированные 
средства)

Молсидомин Зависит от лекарственной формы (средней продолжительности 
действия, пролонгированные формы)
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Таблица 2. Сравнительная характеристика таблетированных и аэрозольных форм короткодействующих нитратов 
(адаптировано [12, 15, 17]).

зольных форм нитратов, зарегистрированных на 
российском рынке. 

Из представленной таблицы видно, что изо-
сорбид динитрат в виде спрея действует быстрее, 
обладает большей продолжительностью действия, 
что требует применения меньшей дозы препарата. 

Аэрозоль изосорбида динитрата эффективен у 
100% больных при купировании приступов стено-
кардии независимо от ее функционального класса 
[19]. 

Важно отметить, что применение аэрозольного 
изосорбида динитрата сопровождается увеличе-
нием сердечного выброса, снижением давления 
заклинивания в легочных капиллярах и правом 
желудочке [20]. 

Таким образом, при сравнении аэрозольного 
изосорбида динитрата и сублингвальных форм 
короткодействующих нитратов получены данные о 
более быстром начале действия аэрозольной фор-
мы препарата, меньшей частоте побочных явлений 
и существенном улучшении гемодинамических 
параметров сердца [21]. 

Заключение Совета Экспертов

1. Нитраты короткого действия в соответствии 
с рекомендациями включены в схему лечения 
больного с ИБС.

2. Аэрозольные формы нитроглицерина имеют 
преимущества по удобству применения, быстроте 
эффекта, меньшему количеству побочных явлений 
и продолжительности хранения по сравнению 
с таблетированными.

3. Совет Экспертов считает целесообразным 
включение аэрозольной формы изосорбида 
динитрата, в частности, препарата Изокет в спи-
сок лекарственных средств для оказания первой 
медицинской помощи в аптечке фельдшерско-аку-
шерских пунктов, поликлиник, других учреждений 
амбулаторного звена здравоохранения, мест мас-
сового скопления населения (стадионы, торговые 
центры и т. д.).

Доза Начало действия/ продолжительность 
действия 

Нитроглицерин

Сублингвальные 
таблетки 0,3-0,6 мг 1,5-2 мин/10-30 мин

Спрей 0,4 мг (1 ингаляция) 2 мин/20-30 мин

Изосорбида динитрат 

Сублингвальные 
таблетки 2,5-10 мг 5-10 мин/1-2 ч

Спрей 1,25 мг (1 ингаляция) 0,25-1 мин/1-2 ч

Ñïèñîê ëèòåðàòóðû
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