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Резюме
Актуальность вопросов эффективного лечения и  профилактики цереброваскулярных заболеваний  (ЦВЗ) не  вызывает 
сомнений, учитывая их лидерство в  рейтингах причин высокой смертности и  инвалидизации населения практически 
во всех странах мира, в том числе и в России. Патогенетические аспекты хронического ЦВЗ, обусловленные гипоперфузи-
ей, запускающей цепь последовательно развивающихся метаболических нарушений, представляют потенциальную тера-
певтическую мишень для создания новых лекарственных форм. За почти тридцатилетний период активного клинического 
применения этилметилгидроксипиридина сукцината (6-метил-2-этилпиридин-3-ола бутандиоат, ЭМГПС) накоплен колос-
сальный клинический опыт и получены доказательства терапевтических преимуществ у пациентов, имеющих различные 
варианты сосудистых и метаболических нарушений, сопровождающихся ишемией, в том числе и ЦВЗ. Для ЭМГПС были 
показаны такие важные эффекты, как антиоксидантный, мембранопротективный, антигипоксический, противоишемиче-
ский, а  также дополнительно были получены подтверждения его гипогликемического, гиполипидемического, антиагре-
гантного и антитромботического действия, что представляет важную составляющую комплексной терапии ЦВЗ. Прогресс 
в создании инновационных препаратов обеспечивается, с одной стороны, наличием высокоактивных фармакологических 
субстанций и, с другой стороны, созданием или выбором новых лекарственных форм. Использование матричных таблеток 
как современной лекарственной формы позволило эффективно оптимизировать фармакокинетику ЭМГПС, что привело 
к  созданию препарата с  высокой прогнозируемой эффективностью и безопасностью. Таким образом, созданная новая 
пролонгированная лекарственная форма ЭМГПС обеспечивает равномерное суточное высвобождение действующего 
вещества в  течение 20 ч и  снижает вероятность не  только возникновения побочных эффектов, но и пропуска приема 
препарата в  течение дня. Новая лекарственная форма ЭМГПС выпускается в дозе 375 и 750 мг, что дает возможность 
принимать всего 1 таблетку в день и получать все терапевтические преимущества при сохранении комплаенса. 

Ключевые слова: цереброваскулярные заболевания, метаболические нарушения, хроническая ишемия мозга, астения, 
пролонгированная форма, этилметилгидроксипиридина сукцинат, таблетка с модифицированным высвобождением
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Abstract
The topicality of the issues of effective treatment and prevention of cerebrovascular diseases (CVD) is not doubtful in view of 
their leadership in the top ranked causes of high mortality and disability in the general population almost all over the world, 
including Russia. The pathogenetic aspects of chronic CVD caused by hypoperfusion, which triggers a chain of successively devel-
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ВВЕДЕНИЕ

Актуальность вопросов эффективного лечения и про-
филактики болезней, затрагивающих систему кровообра-
щения сердца и головного мозга, не вызывает сомнений, 
поскольку именно сердечно-сосудистые (ССЗ) и церебро-
васкулярные заболевания  (ЦВЗ) сохраняют за  собой 
лидерство в  рейтингах причин высокой смертности 
и инвалидизации населения практически во всех странах 
мира, в том числе и в России [1]. 

Отмечаемый современными исследователями про-
грессивный рост числа пациентов с хроническими неин-
фекционными заболеваниями, патогенетически и  этио-
логически взаимосвязанными, представляет собой плац
дарм для развития широкого спектра осложнений с раз-
нообразными клиническими проявлениями  [1–4]. 
Общность патофизиологических процессов, приводящих 
к развитию и прогрессированию как ССЗ, так и ЦВЗ, под-
тверждается многогранным взаимодействием таких фак-
торов риска, как курение, гиподинамия, депрессия, арте-
риальная гипертензия, атерогенная дислипидемия, ожи-
рение, в  том числе висцеральное, гипергликемия, инсу-
линорезистентность, метаболический синдром, сахарный 
диабет, хроническая болезнь почек и т. д. [2–6]. Изучение 
вопросов патогенетического взаимодействия многочис-
ленных физических, гуморальных и  молекулярно-
генетических факторов в развитии и прогрессировании 
ССЗ и  ЦВЗ является актуальнейшим направлением 
современных клинических исследований  [7–10]. 
Распространенность неконтролируемых в  большинстве 
случаев факторов риска развития и осложненного тече-
ния ССЗ и  ЦВЗ, включающих широкий диапазон  – 
от  поведенческих и  метаболических до  психосоциаль-
ных факторов, представляет глобальную проблему для 
обсуждения целостного подхода к  изменениям основ-
ных терапевтических стратегий.

ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ РАЗВИТИЯ 
ХРОНИЧЕСКОГО ЦЕРЕБРОВАСКУЛЯРНОГО 
ЗАБОЛЕВАНИЯ

Принимая во внимание существование тесной связи 
большинства обсуждаемых факторов риска, необходимо 
признать существенность ранних патогенетических воз-
действий на  любом этапе развития сосудисто-
метаболических нарушений у  пациентов с  ССЗ и  ЦВЗ, 
способных значимо ухудшать качество жизни и увеличи-
вать риск инвалидизации населения, а также увеличивать 
расходы системы здравоохранения. 

Взаимосвязь развития хронического ЦВЗ и таких наи-
более распространенных факторов риска, как артериаль-
ная гипертензия; инсулинорезистентность; преддиабет; 
гиподинамия; курение; нерациональное питание; ожире-
ние, включая абдоминальное; атерогенная дислипиде-
мия; метаболический синдром; сахарный диабет; хрони-
ческая болезнь почек; фибрилляция предсердий и  хро-
ническая сердечная недостаточность, хорошо изучена 
и  опосредована различными патогенетическими меха-
низмами  [11–13]. Следует учитывать также и  факторы, 
дополнительно оказывающие негативное влияние 
на состояние здоровья человека, такие как пожилой воз-
раст, низкий уровень образования и  социальной под-
держки [1, 6]. 

Патогенез хронического ЦВЗ обусловлен гипоперфу-
зией, т.  е. недостаточностью мозгового кровообращения, 
запускающей цепь последовательно развивающихся 
метаболических нарушений [11]. В условиях хронической 
гипоперфузии компенсаторные механизмы, направлен-
ные на  сохранение жизнедеятельности клеток, быстро 
истощаются, энергетическое обеспечение мозга стано-
вится недостаточным, в результате чего сначала развива-
ются функциональные расстройства, а затем и необрати-
мые диффузные морфологические изменения тканей 

oping metabolic disorders, represent a potential therapeutic target for the development of new dosage forms. The enormous 
clinical experience has been accumulated and evidence of therapeutic benefits in patients with various types of vascular and 
metabolic disorders accompanied by ischemia, including cerebrovascular disease, has been obtained over almost thirty years of 
active clinical use of ethylmethylhydroxypyridine succinate (6-methyl-2-ethylpyridin-3-ol butanedioate, EMHPS). It proved that 
EMHPS has such important effects as antioxidant, membrane-protective, antihypoxic, and anti-ischemic properties, as well as 
confirmed its hypoglycemic, hypolipidemic, antiplatelet and antithrombotic actions, which makes it an important component of 
the complex therapy of CVD. Progress in the development of innovative drugs is the result, on the one hand, of the availability of 
highly active pharmacological substances and, on the other hand, of the creation or selection of new dosage forms. The use of 
matrix tablets as a modern dosage form allowed us to efficiently optimize the pharmacokinetics of EMHPS, which led to the 
creation of a drug with a high predictive efficacy and safety. Thus, the developed new prolonged dosage form of EMHPS enables 
a constant-rate daily release of the active substance for 20 hours and reduces the likelihood of not only side effects, but also 
skipped intake during the day. The new dosage form of EMHPS is available at 375 and 750 mg doses, which makes it possible to 
take just 1 tablet per day and get all the therapeutic benefits while staying compliant.

Keywords: cerebrovascular diseases, metabolic disorders, chronic cerebral ischemia, asthenia, prolonged form, 
ethylmethylhydroxypyridine succinate, modified release tablet
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мозга. Степень структурных изменений головного мозга 
при ЦВЗ может начинаться с  изменений в  отдельных 
группах нейроваскулярных единиц и постепенно дости-
гать размеров инфарктов различной величины и локали-
зации, что при визуализации проявляется очаговыми 
изменениями вещества головного мозга, диффузными 
изменениями белого вещества и церебральной атрофи-
ей. Семь основных видов церебральной патологии ассо-
циированы с  развитием хронического ЦВЗ: большие 
инфаркты, лакунарные инфаркты, микроинфаркты, деми-
елинизация, артериолосклероз, церебральная амилоид-
ная ангиопатия и  расширение периваскулярных про-
странств. В  отечественной неврологической практике 
чрезвычайно распространены диагнозы хронической 
ишемии головного мозга и дисциркуляторной энцефало-
патии. Однако в большинстве стран мира такие диагнозы 
не используются, но выделяются сосудистые когнитивные 
нарушения  (СКН), которые расцениваются как основное 
клиническое проявление хронического ЦВЗ. Таким обра-
зом, развитие и прогрессирование СКН неамнестическо-
го типа, для которых характерна относительная сохран-
ность памяти и  значимые нарушения исполнительных 
функций, будет определять тяжесть состояния пациента 
с ЦВЗ. Следует принять во внимание, что степень выра-
женности КН может быть различной – от  субъективных, 
легких, умеренных до  выраженных, достигая в  финале 
состояния деменции [14, 15]. 

ФОКУС НА ОКИСЛИТЕЛЬНЫЙ СТРЕСС

Взаимосвязь ЦВЗ и СКН обусловлена определенными 
изменениями, включающими также возрастные, в регуля-
ции церебральной перфузии, проницаемости гематоэн-
цефалического барьера и  функционировании нейрова-
скулярных единиц  [16]. Одним из  специфических воз-
растных проявлений является развитие значимого дисба-
ланса между окислительными и антиоксидантными про-
цессами, протекающими во  всех тканях организма. 
Известно, что свободные радикалы  (СР) образуются 
в  организме в  результате метаболизма растворенного 
в  тканях кислорода и  представляют собой молекулы 
с неспаренным электроном на молекулярной или внеш-
ней атомной орбите, обладающие высокой реакционной 
способностью. Активные формы кислорода: супероксид 
радикал O2

–, пероксид водорода H2O2 и гидроксид ради-
кал OH– вызывают окисление мембранных липидов, бел-
ков, полисахаридов, а также нуклеиновых кислот в клет-
ках  [17]. Характерным признаком старения является 
высокая интенсивность производства активных форм 
кислорода в эндотелии сосудов в сочетании со снижени-
ем активности эндогенных антиоксидантных систем. 
СР  инициируют цепную реакцию окисления липидов 
с образованием пероксильных и алкоксильных производ
ных липидов, которые сами по  себе высокоактивны 
и участвуют в распространении СР-повреждения клеток 
и тканей [18]. Наиболее интенсивно эти процессы проис-
ходят в  головном мозге, который потребляет около 20% 
всего поступающего в организм кислорода, имеет в соста-

ве мембран ненасыщенные липиды и  низкий уровень 
защитной антиоксидантной системы [17]. Было показано, 
что основным процессом, приводящим к  повреждению 
нейронов, является активация окисления остатков нена-
сыщенных жирных кислот в  липидах клеточных мем-
бран  – перекисное окисление липидов, что приводит 
к  нарушению структурно-функционального состояния 
мембраны, ее деполяризации, изменению микровязкости 
липидного бислоя [18]. Искажается четкая упорядоченная 
бислойная структура мембран, и, как следствие, изменя-
ется клеточный метаболизм. Нарушение мембранной 
организации липидного бислоя обусловливает измене-
ние конформации мембранных белков, баланса их взаи-
модействия, что отражается на  работе ионных каналов, 
сродстве рецепторов с лигандами, сопряжении рецептор-
ных комплексов между собой и ферментными системами 
и  т.  д. Скорость окисления фосфолипидов мембран 
и  обновление их состава представляет основу физико-
химической системы регуляции мембранами клеточного 
метаболизма, которая взаимосвязана с  другими регуля-
торными системами – циклических нуклеотидов, фосфо-
инозитидным циклом и  др.  [18]. Повреждающему дей-
ствию СР организм противопоставляет эндогенную анти-
оксидантную систему защиты, осуществляющую баланс 
между СР-окислением и антиокислительными реакциями, 
устраняя их разрушительное действие. Антиоксидантная 
система включает множество элементов, в  том числе 
основные ферменты: каталазу, глутатионпероксидазу, 
супероксиддисмутазу и  др., а  также некоторые витами-
ны  – α-токоферол, β-каротин, ретинол, аскорбиновую 
кислоту и  др. Окислительный стресс развивается при 
высокой интенсивности процессов образования СР 
в  сочетании с недостаточной нейтрализующей активно-
стью антиоксидантной системы, что является базисным 
механизмом развития старения клеток, органов и тканей. 
В  настоящее время также известно, что последствиями 
окислительного стресса являются многочисленные нару-
шения функционирования тканей, в том числе головного 
мозга, что способствует развитию СКН у  пациентов 
с ЦВЗ [17, 18]. 

Таким образом, при развитии ЦВЗ инициируется 
каскад биохимических реакций, лежащих в основе ткане-
вого повреждения. Основные механизмы нейронального 
повреждения включают истощение энергетических 
ресурсов в  условиях ацидоза ткани мозга, нарушение 
ионного гомеостаза, избыточное накопление возбуждаю
щих аминокислот и  гиперпродукцию активных форм 
кислорода. Ткань мозга особенно чувствительна к  окис-
лительному стрессу, так как чрезвычайно богата ненасы-
щенными липидами, входящими в  состав мембранных 
фосфолипидов и  являющихся основными субстратами 
СР-окисления. 

На  сегодняшний день установлено, что в  развитии 
СКН у  пациентов с  хроническим ЦВЗ ведущую роль, 
помимо окислительного стресса, играет эндотелиальная 
дисфункция, активация нейровоспаления, гипоперфузия 
головного мозга, нарушение функций гематоэнцефаличе-
ского барьера, а также дисбаланс нейромедиаторов [19]. 
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Помимо этого, значимым повреждающим потенциалом 
обладает состояние активации микроглии, которое раз-
вивается в  ответ на  нейровоспаление и  представляет 
собой опасный источник продуцирования СР, способствуя 
дальнейшей прогрессии и распространению окислитель-
ного стресса и нейродегенерации. Также данным процес-
сам могут способствовать связанные со старением нару-
шения тонуса и ауторегуляции сосудов головного мозга 
и  увеличение проницаемости гематоэнцефалического 
барьера, приводящие к проникновению в головной мозг 
множества токсичных веществ [19]. 

Таким образом, взаимодействие процессов воспале-
ния и окислительного стресса представляет собой основу 
для эндотелиальной дисфункции и разрушения гематоэн-
цефалического барьера, приводящих к  развитию КН. 
Следует подчеркнуть, что такие распространенные сосу-
дистые и метаболические факторы риска, как артериаль-
ная гипертензия, атерогенная дислипидемия, инсулино-
резистентность, гипергликемия и  т.  д., также приводят 
к эндотелиальной дисфункции и повреждениям, которые, 
в свою очередь, могут вызывать нейроваскулярную дис-
функцию, повышенную проницаемость гематоэнцефали-
ческого барьера и нарушения микроциркуляции. 

БАЗОВАЯ ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ ТЕРАПИЯ 
ЦЕРЕБРОВАСКУЛЯРНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

Принимая во внимание вышесказанное, необходимо 
подчеркнуть актуальность и  своевременность изучения 
влияния различных методов терапии и  профилактики 
на  основные патогенетические механизмы развития 
и  прогрессирования сосудисто-метаболических рас-
стройств у пациентов с ЦВЗ. 

Нейропротекция во многом определяется патогенети-
ческим механизмом развития ЦВЗ и  включает воздей-
ствие на все известные модифицируемые факторы риска: 
нормализацию уровня артериального давления, глике-
мии, подбор оптимальной гиполипидемической и  анти-
тромботической терапии и т. д. Большое значение имеют 
нелекарственные методы профилактики ЦВЗ: отказ 
от  курения и злоупотребления алкоголем, регулярная 
физическая активность и т. д. [1, 15]. 

Безусловно, важно грамотно сделать выбор медика-
ментозной патогенетической нейропротективной тера-
пии. Осуществляющие реципрокное взаимодействие 
с  развивающимися сосудистыми и  метаболическими 
осложнениями тканевые и  внутриклеточные нарушения 
метаболизма и  энергообмена постепенно становятся 
новой терапевтической мишенью для улучшения клини-
ческого состояния и качества жизни пациентов [15, 20]. 

Возможность коррекции и профилактики КН и психо-
эмоциональных нарушений у пациентов с хроническими 
ЦВЗ в настоящее время хорошо изучена. Учитывая значи-
мый вклад окислительного стресса в патогенез хрониче-
ских ЦВЗ, необходимым компонентом терапии должен 
быть препарат, оказывающий эффективное воздействие 
на все этапы развития повреждений при окислительном 
стрессе. 

Сегодня с большой долей уверенности можно сказать, 
что оптимальным с точки зрения патогенетической кор-
рекции ЦВЗ является отечественный препарат этилме-
тилгидроксипиридина сукцинат  (6-метил-2-этилпири-
дин-3-ола бутандиоат  (1  :  1), ЭМГПС), представляющий 
собой комплекс сукцината с  антиоксидантом эмоксипи-
ном, обладающим относительно слабой антигипоксиче-
ской активностью, но  увеличивающим транспорт сукци-
ната через мембраны. Подобно эмоксипину, ЭМГПС явля-
ется ингибитором СР-процессов, но  оказывает более 
выраженное антигипоксическое действие  [21]. ЭМГПС 
ингибирует процессы аскорбат- и  NADPН2-зависимого 
железоиндуцируемого СР-окисления липидов, стимули-
рует прямое окисление глюкозы по пентозофосфатному 
пути с  увеличением пула восстановленных нуклеоти-
дов (NADPН) [22], а также напрямую реагирует с перекис-
ными радикалами и повышает активность антиоксидант-
ных ферментов  [23]. Помимо этого, ЭМПГС ингибирует 
СР-стадии синтеза простагландинов, повышая относи-
тельный уровень простациклина и  снижая выработку 
лейкотриенов [24]. 

ЭМГПС регулирует состав и функцию клеточных мем-
бран путем увеличения доли полярных фракций фосфо-
липидов, снижения соотношения холестерин/фосфолипи-
ды, уменьшения вязкости мембраны и повышения соот-
ношения липид/белок  [22, 23]. Установлено, что ЭМГПС 
способен к модуляции активности нейрональных рецеп-
торов γ-аминомасляной кислоты и ацетилхолина, увели-
чивая их способность к  связыванию лигандов и  тем 
самым потенцируя опосредуемую ими нейротрансмис-
сию. Препарат может принимать участие в  ресинтезе 
γ-аминомасляной кислоты и восстановлении нейромеди-
аторного баланса, уменьшать глутаматную эксайтотоксич-
ность, повышать центральные уровни дофамина, модули-
ровать активность ацетилхолинэстеразы и  других 
ферментов [24].

Сукцинат, входящий в состав ЭМГПС, является хорошо 
изученным антигипоксантом – субстратом сукцинатдеги-
дрогеназы  – FAD-зависимого звена цикла трикарбоно-
вых кислот, позднее угнетающегося при гипоксии по срав-
нению с NAD-зависимыми оксидазами. Благодаря этому 
определенное время может поддерживаться энергопро-
дукция в  клетке при условии наличия в  митохондриях 
в данном звене субстрата окисления – сукцината (янтар-
ной кислоты). Кроме того, янтарная кислота реализует 
свои эффекты не  только как интермедиат различных 
биохимических циклов, но и как лиганд специфических 
рецепторов (SUCNR1), расположенных на цитоплазмати-
ческой мембране клеток и сопряженных с G-белками. Эти 
рецепторы обнаружены во многих тканях, в первую оче-
редь в почках (эпителий проксимальных канальцев, клет-
ки юкстагломерулярного аппарата), а  также в  печени, 
селезенке, сосудах [25].

За почти тридцатилетний период активного клиниче-
ского применения ЭМГПС накоплен колоссальный опыт 
и получены доказательства его терапевтических преиму-
ществ у пациентов, имеющих различные варианты сосуди-
стых и  метаболических нарушений, сопровождающихся 
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ишемией, в  том числе ССЗ и  ЦВЗ  [26–34]. Для ЭМГПС 
были показаны такие важные патогенетические эффекты, 
как антиоксидантный, мембранопротективный, антиги-
поксический, противоишемический, а  также дополни-
тельно были получены подтверждения его гипогликеми-
ческого, гиполипидемического, антиагрегантного и анти-
тромботического действия, что представляет важную 
составляющую комплексной терапии ЦВЗ [21, 27–34]. 

Клиническая эффективность ЭМГПС как патогенетиче-
ского препарата была продемонстрирована во  многих 
крупных контролируемых исследованиях у  пациентов 
с  СКН. Так, у  пациентов с  хроническими ЦВЗ курсовое 
применение ЭМГПС оказывало положительное влияние 
на память, особенно на недавние события, концентрацию 
внимания и эмоциональное состояние  [29–31]. В других 
наблюдениях терапия ЭМГПС влияла на  повышение 
интеллектуальной работоспособности, концентрации 
и поддержания внимания, значимо улучшались показате-
ли когнитивного статуса  (памяти, беглости речи и  вер-
бальных ассоциаций) и  психоэмоционального состоя-
ния (снижение выраженности тревоги) [27, 28]. Также были 
получены данные об эффективной коррекции психоэмо-
циональных нарушений  (депрессии и  тревоги) и  КН 
у  пациентов с  хроническими и  острыми ЦВЗ на  фоне 
сахарного диабета и метаболического синдрома, что сви-
детельствует о  целесообразности назначения ЭМГПС 
в  качестве базовой терапии у  пациентов с  метаболиче-
скими и  сосудистыми заболеваниями  [21, 27]. В  ряде 
исследований отмечался дополнительный положительный 
эффект терапии ЭМГПС  – уменьшение интенсивности 
и снижение частоты возникновения головной боли у паци-
ентов с хроническими ЦВЗ, что благоприятно отражалось 
на самочувствии и качестве жизни пациентов [13]. 

Таким образом, благодаря своему мультимодальному 
механизму действия ЭМГПС демонстрирует широкий 
спектр терапевтических эффектов, основными из  кото-
рых являются антиоксидантный, антиишемический, ноо
тропный, анксиолитический, а  также нейропротектор-
ный [25, 27–34]. 

СОВРЕМЕННЫЕ ВОЗМОЖНОСТИ 
ЭТИЛМЕТИЛГИДРОКСИПИРИДИНА СУКЦИНАТА: 
НОВЫЙ МЕТАБОЛИТ И НОВАЯ ЛЕКАРСТВЕННАЯ 
ФОРМА

Известно, что ЭМГПС метаболизируется преимуще-
ственно в  печени путем конъюгации с  глюкуроновой 
и  фосфорной кислотой. На  настоящий момент описаны 
6 метаболитов соединения, из которых собственной фар-
макологической активностью обладают молекулы 2, 3 и 6:

1) 6-метилпиридин-3-ол;
2) 2,6-диметилпиридин-3-ол;
3) 6-метил-2-этилпиридин-3-фосфат;
4) 6-метил-2-этилпиридин-3-глюкуронид;
5) 6-метил-2-этилпиридин-1-глюкуронид-3-фосфат;
6) 6-метил-2-этилпиридин-3-сульфокислота (ЭМСП) [35].
Метаболит ЭМГПС, ЭМСП, был открыт при исследова-

нии фармакокинетики препарата Армадин® лонг – табле-

ток ЭМГПС с  пролонгированным высвобождением. 
Дополнительно были изучены свойства и  фармакологи-
ческая активность метаболита.

Антигипоксическая активность ЭМСП может превы-
шать таковую ЭМГПС [36]. На моделях острой гистоток-
сической и  гемической гипоксии ЭМСП продемонстри-
ровал соответственно на 15,5 и 6,0% более выраженную 
антигипоксическую активность по сравнению с ЭМГПС, 
при нормобарической гипоксии не  уступал по  антиги-
поксической активности ЭМГПС [37]. По данным докли-
нических исследований ЭМСП также обладает гепато-
протекторной активностью  [38]. На  сочетанной али
ментарно-токсической модели неалкогольной жировой 
болезни печени ЭМСП оказывал антицитолитическое 
и антифибротическое действие, по выраженности срав-
нимое с  таковым ЭМГПС  [38] и  адеметионина  [36]. 
Помимо этого, в ранние сроки терапии был зафиксиро-
ван гипохолестеринемический эффект соединения, 
не  проявлявшийся в  более отдаленном периоде. 
Отмечено, что на ранних сроках ЭМСП также превосхо-
дил ЭМГПС по антинекротической и антифибротической 
активности [37, 38].

На модели острой интоксикации гепатотропным ядом 
тетрахлорметаном ЭМПС более эффективно, нежели 
ЭМГПС, снижал уровни печеночных аминотрансфераз, 
замедлял развитие центролобулярного холестаза и стеа-
тоза, а  также положительно влиял на  гематологические 
показатели [38].

Важным аспектом, обеспечивающим проявления кли-
нического эффекта препарата, является равномерность 
поступления лекарственного вещества в клетки-мишени. 
Поддержание активной концентрации в  плазме в  тече-
ние относительно продолжительного периода времени 
может происходить посредством приема больших доз 
обычных лекарственных форм или их введения несколь-
ко раз в  сутки. Однако такое введение лекарственного 
вещества приводит к формированию его колеблющегося 
уровня в  крови  (показатель Т/Р  – пик/провал). В  этом 
случае на  максимуме концентрации  (пик) может появ-
ляться неблагоприятное действие препарата, а при мини-
мальной концентрации  (провал) фармакологический 
эффект может исчезать. Результатом таких колебаний 
может быть недостаточная эффективность проводимой 
фармакотерапии. 

Для достижения равномерности фармакологического 
действия может быть использована либо модификация 
молекулы действующего вещества, обеспечивающая 
изменение его фармакокинетики, либо пролонгация дей-
ствия путем создания особых лекарственных форм. Одной 
из таких форм является матричная таблетка – современ-
ная и  хорошо освоенная производством лекарственная 
форма, позволяющая задавать желаемые характеристики 
высвобождения действующего вещества. С  помощью 
матричной таблетки можно поддерживать терапевтиче-
ские концентрации фармацевтической субстанции 
в  организме в  течение длительного периода, исключая 
пиковую концентрацию при активном растворении 
и абсорбции.
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Примером такой лекарственной формы является 
Армадин® лонг – таблетки с пролонгированным высвобо-
ждением, покрытые пленочной оболочкой, содержащие 
в качестве активного соединения ЭМГПС. 

В  качестве вспомогательного вещества, модифици-
рующего высвобождение активного компонента, в пре-
парате используется гипромеллоза (гидроксипропилме-
тилцеллюлоза)1. Полимерный каркас таблетки, получен-
ный с помощью гипромеллозы, не разрушается и сохра-
няет форму таблетки после полного высвобождения 
активного компонента. Полый каркас таблетки пред-
ставляет собой мягкую губчатую структуру и выводится 
с калом, не перегружая организм элиминацией вспомо-
гательных веществ.

В отличие от других препаратов ЭМГПС, лекарствен-
ная форма препарата Армадин® лонг обеспечивает рав-
номерное высвобождение лекарственного вещества 
на протяжении 20-часового интервала, что обеспечивает 
равномерность фармакологического действия и снижает 
вероятность возникновения побочных эффектов, связан-
ных с созданием пиковых концентраций вещества в плаз-
ме крови. Помимо этого, пролонгация высвобождения 
ЭМГПС позволяет избежать периодов снижения его плаз-
менных концентраций за пределы терапевтического диа-
пазона между приемами2.

После приема препарата натощак среднее значение 
tmax составляет 1,56  ч, при приеме с  пищей  – 3,08  ч. 
Всасывание препарата начинается в желудке и происхо-
дит в тонком и толстом кишечнике. Скорость высвобожде-
ния и абсорбции ЭМГПС из таблеток Армадин® лонг прак-
тически не зависит от локализации в желудочно-кишечном 
тракте, уровня рН и  состава химуса. Действующее веще-
ство препарата связывается с  белками плазмы крови 
в среднем на 42% [35]. Вещество экскретируется с мочой 
в основном в виде метаболитов и в незначительном коли-
честве в  неизмененном виде, однако это соотношение 
имеет индивидуальную вариабельность3.

Прогресс в  создании инновационных препаратов 
обеспечивается, с  одной стороны, наличием высокоак-
тивных фармакологических субстанций и, с другой сторо-
ны, созданием или выбором новых лекарственных форм. 
Высокая терапевтическая эффективность ЭМГПС доказа-
на в  многочисленных контролируемых клинических 
исследованиях и не вызывает сомнений, а использование 
матричных таблеток как современной лекарственной 

1 Государственный реестр лекарственных средств. Армадин® лонг. Номер регистрации 
ЛП-008051, дата регистрации 18.04.2022. Режим доступа: https://grls.rosminzdrav.ru/
Grls_View_v2.aspx?routingGuid=2f8b0d74-1990-4f13-b486-c3bae3d08b77.
2 Там же.
3 Там же.

формы позволяет эффективно оптимизировать фармако-
кинетику лекарственного вещества. Результатом этого 
является высокая прогнозируемая эффективность и безо-
пасность нового препарата Армадин® лонг.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, на сегодняшний день благодаря про-
ведению крупных контролируемых клинических исследо-
ваний было установлено оптимальное соотношение 
эффективной терапевтической дозы ЭМГПС и длительно-
сти ее применения. Так, для полного раскрытия лечебного 
потенциала ЭМГПС была предложена непрерывная 
последовательная терапия: сначала внутривенные или 
внутримышечные инъекции в дозе 500 мг/сут в течение 
14 дней с последующим переходом на таблетированную 
форму по 250 мг 3 раза в день в течение 2 мес. курсами 
2  раза в  год. Учитывая фактор полипрагмазии, часто 
наблюдаемый в ситуации коморбидных пациентов с ССЗ 
или ЦВЗ, дополнительный прием препарата несколько 
раз в день становится существенной нагрузкой для паци-
ента и не способствует улучшению комплаенса. 

Принимая во внимание вышеперечисленные особенно-
сти, можно с  уверенностью сказать, что созданная новая 
лекарственная форма ЭМГПС – препарат Армадин® лонг – 
это инновационная пролонгированная форма, которая обла-
дает следующими доказанными преимуществами4 [39, 40]: 

	■ прием таблеток 1 раз в сутки;
	■ доступная стоимость месячного курса;
	■ без лактозы в составе;
	■ открыт и изучен новый активный метаболит с допол-

нительными гепатопротекторными и антигипоксическими 
свойствами;

	■ меньше медикаментозная нагрузка на  организм  (нет 
пиковых нагрузок – меньше нагрузка на почки);

	■ позволяет избежать пиковых концентраций и  прова-
лов действующего вещества в течение дня;

	■ инновационная форма – матричная таблетка с равно-
мерным высвобождением действующего вещества;

	■ хорошо зарекомендовавшая себя молекула ЭМГПС 
в инновационном формате.

Армадин® лонг выпускается в дозе 375 и 750 мг, что 
дает возможность принимать всего 1  таблетку в  день 
и получать все терапевтические преимущества при повы-
шении комплаенса. �
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