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Одним из основных направлений в лечении артериальной гипертензии (АГ) и ишемической болезни 
сердца (ИБС) в последнее время служит снижение активности симпатической нервной системы и одно­ 
го из ее важнейших маркеров - частоты сердечных сокращений (ЧСС), которая является независимым 
фактором риска развития сердечно-сосудистых осложнений. В настоящее время выделяют 3 наиболее 
распространенные группы лекарственных препаратов, модулирующих симпатическую активность: 
�-адреноблокаторы (�-АБ), ингибиторы Irканала и антагонисты кальция, преимущественно дигидропи­ 
ридинового ряда (верапамил СР). Верапамил СР, в отличие от �-АБ, умеренно снижает ЧСС и гиперсим­ 
патикотонию, одновременно обладая высокой антигипертензивной, антиангинальной активностью, 
и минимальным количеством побочных эффектов, является препаратом выбора как при Af, так и ИБС. 

Ключевые слова: симпатическая нервная система, частота сердечных сокращений, регуляция ритма сер­ 
дца, сердечно-сосудистая смертность, фармакотерапия. 

Recently, опе of the leading approaches in the management of arterial hypertension (АН) and coronary heart 

disease (CHD) is reduction of sympathetic activity and опе of its markers, heart rate (HR). HR is known as an 

independent predictor of cardiovascular risk. At present, there are three main groups ofthe medications modulat­ 

ing sympathetic activity: beta-adrenoЫockers (ВАВ), Ir channel inhiЬitors, and calcium antagonists, mostly 

dihydropyridine-type ones (verapamil SR). In contrast to ВАВ, verapamil SR comЬines moderate reduction in 

HR and sympathetic tonus with high antihypertensive and anti-anginal activity and minimal adverse effects. 

Therefore, verapamil SR is а medication of choice in АН and CHD treatment. 

Кеу words: Sympathetic autonomous system, heart гаге, heart rate regulation, cardiovascular mortality, pharma­ 

cotherapy. 

Актуальность 
В последние десятилетия широко обсуждается 

роль симпатической нервной системы (СНС) в пато­ 
генезе сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), 
в частности, при гипертонической болезни (ГБ) 
и ишемической болезни сердца (ИБС). Одним 
из самых важных проявлений гиперсимпатикотонии 
является повышенная частота сердечных сокращений 
(ЧСС), которая увеличивает смертность от ССЗ как 
в популяции, так и в некоторых группах риска. 
Поэтому среди целей лечения перечисленных заболе­ 
ваний ДОЛЖНО быть снижение ЧСС ДО рекомендуемых 
цифр. Для контроля ритма сердца в арсенале врача 
существуют следующие основные группы препаратов: 
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�-адреноблокаторы (�-АБ), Ir ингибиторы и антаго­ 
нисты кальция (АК). Классическим препаратом для 

снижения симпатической активности и ЧСС в пос­ 
ледние десятилетия считают �-АБ, однако данная 
группа лекарственных средств обладает наименьшей 
комплаентностью среди всех антигипертензивных 
препаратов (АГП) и не всегда хорошо контролирует 
артериальное давление (АД), в особенности у пожи­ 
лыхлиц [ 1] .  В лечении АГ в настоящее время не сущес­ 
твует убедительных доказательств превосходства �-АБ 

по влиянию на первичные и вторичные конечные 
точки при АГ перед другими препаратами, в частности 
АК [2,3]. Наличие у �-АБ целого ряда побочных 
эффектов, таких как отрицательное инотропное дейс- 
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Рис. 1. Гиперактивность СНС и риск развития ССО. 

твие, депрессии, бронхоконстрикция и т. п. обуслав­ 

ливают необходимость поиска новых стратегий для 

контроля ЧСС, АД и повышения приверженности. 

Одним из таких вариантов при ГБ или ИБС может 

быть использование пролонгированного АК верапа­ 

мила (Изоптина СР, ЭББОТТ, США) самостоятельно 

или в комбинации с другими АГП, в частности, инги - 

битором ангиотензин -превращающего фермента 

(ИАП Ф), препаратом трандолаприл (Тарка, Э ББОТТ, 

США). Одним из самых новых препаратов для "чис­ 

того" урежения ритма сердца является ингибитор Ir 

канала ивабрадин. 
В настоящем обзоре были продемонстрированы 

значимость и влияние сне и чес на сердечно-сосу­ 

дистые события, механизмы регуляции ритма сердца, 

а также лекарственные средства, обладающие способ­ 

ностью контролировать ритм сердца. 

сне, чес и сердечно-сосудистые собьпия 
СНС является важным регулятором кардиовас­ 

кулярного гомеостаза. Ее базальная активность опре­ 

деляется генетическими факторами, физической 

активностью и особенностями медикаментозной 
терапии. Симпатическая активность стимулируется 

стрессовыми факторами, холодом, болью, физичес­ 

кой активностью и некоторыми заболеваниями. 
Действие СНС опосредуется через свои медиаторы, 

в первую очередь адреналин и норадреналин. 

Установлено, что АГ в большинстве случаев сопро­ 

вождается гиперсимпатикотонией. Более того, гипе­ 

рактивность СНС у гипертоников в ответ на стресс 

является проявлением наследственной предрасполо­ 

женности [4]. При сердечной недостаточности (СН), 

которая ассоциируется с увеличением симпатичес­ 

кой активности, концентрация катехоламинов 

в крови обратно пропорциональна выживаемости 

[ 5] .  По данным некоторых исследователей [ 6 ,7], при - 

мерно у 2/3 больных АГ отмечена тахикардия. 
Поэтому одной из важнейших задач антигипертен­ 

зивной терапии (АГТ) должно быть снижение актив­ 

ности сне, что проявляется не только в улучшении 

качества жизни (КЖ), но и в уменьшении смертнос­ 

ти. В некоторых других исследованиях была выявлена 

зависимость между ЧСС и степенью выраженности 

коронарного атеросклероза [8-10],  а также риском 

разрыва атеросклеротической бляшки [ 11 ] .  

Наблюдаются различные проявления гиперсим­ 

патикотонии, прежде всего, в вазоконстрикции 

с повышением АД и ЧСС (рисунок 1). У млекопитаю­ 

щих была установлена четкая корреляция между ЧСС 

и продолжительностью жизни. В частности, у мышей 

при чес - 600 уд/мин продолжительность жизни 

составляет 1 год, а у кита с частотой 20 уд/мин - 

30-45 лет. В многочисленных клинических исследо­ 

ваниях (рисунок 2), в т.ч. в Российской Федерации 

[12-14], были показаны прямая зависимость между 

продолжительностью жизни и ЧСС и, соответствен­ 

но, снижение сердечно-сосудистого риска и смерт­ 

ности при приеме чес-снижающих препаратов, 

в частности �-АБ [15,16] .  Однако полученные резуль­ 
таты были лишь "побочными" результатами исследо­ 

ваний и специальной задачи для определения подоб­ 

ной корреляции не ставилось. В исследовании 

BEAUТIFUL (MorВidity-mortality EvAIUaТion ofthe If 

inhiЬitor ivabradine in patients with coronary disease and 

leftventricULardysfunction) [ 17] и INVEST (INtemational 

VErapamil-SR/trandolapril STudy) [7], одной из основ­ 
ных задач впервые бьmо определение зависимости 

между этими параметрами. В проекте BEAUТIFUL 

была показана зависимость частоты госпитализации 
вследствие фатального и нефатального инфаркта мио­ 

карда (ИМ), а также коронарной реваскуляризации 

от ЧСС. За время наблюдения в подгруппе больных 

с ч е с �  70 уд/мин обнаружено превышение риска 

кардиоваскулярной смерти на 34 % , увеличение гос­ 

питализации по поводу СН на 53 %, увеличение гос­ 

питализации по поводу ИМ ( фатального и нефаталь­ 

ного) на 46 % и частоты коронарной реваскуляризации 

на 3 8 % . Для риска кардиоваскулярных событий и гос­ 

питализации в связи с СН была показана прямая 

зависимость от роста ЧСС. В исследовании INVEST 
среди пожилых больных ИБС и АГ базовая ЧСС 

в покое ассоциировалась с повышением риска побоч­ 

ных эффектов независимо от стратегии лечения 

и некоторых сопугствующих заболеваний, таких как 

сахарный диабет ( СД) или перенесенный ИМ, а опти - 

мальная ЧСС при данных сочетаниях болезней опре­ 

делялась на уровне 59 уд/мин. В некоторых эпидеми­ 

ологических исследованиях было показано, что 
АГ ассоциируется с небольшим, но достоверным уве­ 

личением чес [14,18] .  

Механизмы регуляции ритма сердца 
Для более глубокого понимания механизмов 

действия лекарственных средств, способных модули - 

ровать ЧСС, следует учитывать клеточные механиз­ 

мы ее регуляции и точки приложения препаратов. 

�- и агадренорецепторы в сердце ответственны 
за первичный прямой эффект адренергической акти - 

вации в сердце. В настоящее время идентифицирова­ 

ны несколько подтипов �-рецепторов: �1,  �2 и �з­ 

�грецепторы в основном (-70 %) находятся в мио­ 
карде, в то время как �2_рецепторы - в сердце и глад­ 

комышечной мускулатуре мелких сосудов и бронхи - 

ол. Стимуляция обоих типов рецепторов ведет к 

повышению сократительной способности сердца 
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и чес. Катехоламины, медиаторы сне, соединяясь 
с рецепторами, активируют G-белки, включая сти­ 
мулирующий G-белок (Gs), ингибирующий Gгбелок 
(активирующийся �грецепторами) и Gq-белок 
(активирующийся а1 -рецепторами) (рисунок 3). 
Первичный эффект �1 стимуляции с помощью 
Gs-белка ведет к активации аденилатциклазы, кото­ 
рая увеличивает концентрацию внутриклеточного 
циклического аденозинмонофосфата (цАМ Ф). Вслед 
за цАМФ запускается цАМФ-зависимая протеинки­ 
наза А (ПКА), которая ведет к увеличению уровня 
фосфорилирования и модификации многих клеточ­ 
ных белков, включая различные ионные каналы 
и транспортеры. ПКА-связанные плазменные Са2+ - 

каналы L-типа и сарколемальные Са2+ - 

высвобождающие каналы увеличивают внугрикле- 
u с 2+ точныи а с последующим усилением контрак- 

тильной функции клетки, а цАМФ увеличивает ЧСС 
благодаря стимуляции Ir канала. Антагонисты каль­ 
циевых каналов L-типа блокируют этот путь усиле­ 
ния контрактильной функции, а ингибиторы Ir кана­ 
ла - за счет блокирования Ir канала с внутренней 
стороны канала. �-АБ являются антагонистами адре­ 
норецепторов, препятствуя активации сигнальных 
путей при усиленной симпатической стимуляции. 
Если �-селективные �-АБ бисопролол и метопролол 
блокируют только ��-рецепторы, то неселективный 
карведилол еще и а1 и �грецепторы, угнетая, тем 
самым, каскад реакций, указанных выше. 

Канал Ir и кальциевые каналы L и Т типа непос­ 
редственно участвуют в формировании потенциала 
действия (ПД). Был предположен следующий меха­ 
низм диастолической деполяризации [19] .  Ir ток 
дезактивируется во время начала ПД и активируется 
во время реполяризации тогда, когда напряжение 
достигает порогового значения ( -40мВ). Медленная 
активация входящего Ir канала заставляет потенци - 
ал мембраны медленно деполяризироваться 
до порогового уровня с последующей активацией 
входящим кальциевым током и развитием нового 
ПД (рисунок 4). 

Лекарственные препараты, снижающие тонус 
СНСиЧСС 

Значение повышенного тонуса СНС и тахикар­ 
дии, как основной детерминанты потребления мио­ 
кардом кислорода и кардиальной нагрузки, было 
показано при некоторых ССЗ и способствовало раз­ 
работке антигипертензивной и антиангинальной 
тактики лечения с акцентом на снижение ЧСС 
до рекомендуемых значений. В антиангинальной 
терапии стабильной стенокардии напряжения (ССН) 
урежение ритма сердца является одним из важных 
критериев эффективности лечения. Например, 
в Европейских рекомендациях по лечению ССН 
рекомендуемый уровень ЧСС для больных ИБС 
и ССН отмечен как 55-60 уд/мин, а в некоторых 
случаях- 50 уд/мин [20]. 
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Примечание: ОС - общая смертность. 

Рис. 2 Зависимость ОС и сердечно-сосудистой смертности от ЧСС 

у мужчин в возрасте 35-55 лет. 

Ir канал и кальциевые L и Т каналы участвуют 
не только в регуляции чес, но и непосредственно 
в формировании ПД. Существуют 3 основные группы 
препаратов, модулирующие сердечный ритм: �-АБ - 
через ингибирование связывания катехоламинов 
с соответствующими рецепторами; Ir ингибиторы - 
пугем блокирования активации пейсмекерного канала 
в период диастолической деполяризации; АК (в 
основном, подгруппа фенилалкиламинов) - L-типа 
кальциевых каналов, уменьшая инотропную функцию 
и влияя на формирование ПД (рисунок 5). 

�-АБ. Классическими препаратами, снижающи­ 
ми ЧСС, являются �-АБ; именно данный эффект 
является определяющим в антиангинальной актив­ 
ности препарата. Известно, что �-АБ сильно различа­ 
ются по своей селективности, липофильности и нали­ 
чию внугренней симпатомиметической активности. 
Согласно Европейским рекомендациям, все больные 
ИБС, особенно перенесшие ИМ, должны принимать 
данную группу препаратов. В отношении АГ �-АБ 

являются лишь одними из препаратов выбора. �-АБ 

однозначно подавляют активность СНС, одновре­ 
менно обладая отрицательными инотропным и хро­ 
мотропным эффектами. 

АК. В последнее время незаслуженно забытой 
оказалась еще одна группа препаратов, селективно 
снижающих ЧСС, - АК. Существуют три подгруппы 
в этой группе лекарственных средств: фенилалкила­ 
мины (подгруппа верапамила), бензодиазепины (под­ 
группа дилтиазема) и дигидропиридины (подгруппа 
нифедипина). Урежение ритма сердца характерно для 

первых двух подгрупп. АК урежают сердечный ритм 
в меньшей степени (в - 2 раза), чем �-АБ. В макси­ 
мальной дозе дилтиазем урежает ритм на - 6 ,9 уд/мин, 
а верапамил - на - 7 ,2 уд/мин по сравнению с умень­ 
шением ЧСС на 15 уд/мин при назначении атенолола, 
метопролола или ивабрадина [21] . Следует отметить, 
что при применении верапамила СР не наблюдается 
рефлекторная тахикардия, которая появляется при 
приеме нифедипина. 
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Примечание: а1-Р - а1-адренергический рецептор; АЦ - адени­ 
латциклаза; р112-Р - адренергические рецепторы; [Ca+2Ji - вольтаж 
зависимый Са2+ -канал; ДАГ - диацилглицерол; ЭР - эндоплазма­ 
тический ретикулум; HCN, - канал, активирующийся при гипер­ 
поляризации; ИФЗ - инозитол-1,4,5-трифосфат; ИФЗР- ИФЗ 
рецептор; Ф -  фосфорилирование; ПКАА/С- протеин киназа 

А/С; ФЛС - фосфолипаза С. 
Рис. 3 Молекулярные механизмы действия Р-АБ (бисопролол, 
метопролол, карведилол) и lгингибиторов (ивабрадин). 

В клинических и экспериментальных исследо­ 

ваниях были показаны определенные различия 

в действии разных АК на тонус СНС. В частности, 

длительный прием дигидропиридиновых АК приво­ 

дил к активации СНС, АК 111 поколения (амлоди­ 

пин) в этом отношении оказались нейтральными, 

а верапамил СР 240 мг уменьшал ее активность [ 1] .  

В рандомизированном, клиническом, двойном сле­ 

пом исследовании VАМРНУRЕ (Effects on autonomic 

function of Verapamil СР versus AМlodipine in Patients 

with mild-to-moderate НYpertension at Rest and during 

Exercise) сравнивали клиническую эффективность 

и влияние Изоптина СР 240 мг и амлодипина у боль­ 

ных АГ на симпатическую активность [22]. 

Эффективность препаратов в отношении снижения 

АД бьmа одинаковой, однако верапамил СР, в отли­ 

чие от амлодипина, значительнее снижал активность 
СНС, что выражалось в повышении чувствительнос­ 

ти барорецепторов и уменьшении концентрации 

сывороточного норадреналина. 

Безопасность и эффективность данного препара­ 

та была исследована также в рандомизированном, 

многоцентровомисследованииЕVЕRЕSТН(Еvаluаtiоn 

of VERapamil for Efficacy, Safety and Tolerability in the 

management of Hypertension), по изучению безопас­ 

ности использования длительно действующего вера­ 

памила СР у 13755 больных АГ [23]. В исследование 

были включены больные с впервые выявленной AI 
При этом достаточно быстро (в течение полугода) 

большинство пациентов достигало оптимального 
уровня АД, что свидетельствует о высокой антигипер- 

тензивной эффективности препарата. При этом отме­ 

чались невысокая частота побочных эффектов ( 4 ,3 %) , 

а также положительная динамика показателей КЖ 

(качество жизни). 

АК хорошо показали себя в лечении АГ и ССН. 
Например, в последних Европейских руководствах 

по ССН эти средства рекомендуются при неперено­ 

симости или противопоказаниях к назначению 

�-АБ [22]. 
В исследовании INVEST [24] сравнивали влияния 

на развитие конечных точек: смерть, нефатальные 

ИМ, инсульт (МИ), у 22576 пожилых больных ИБС 

и АГ при длительной терапии двумя препаратами, 

действующими на тонус сне и ритм сердца - верапа­ 

мила СР и �-АБ атенолола. В исследование были 
включены пациенты в возрасте> 50 лет. Одной рандо­ 

мизированной группе больных назначали верапамил 

СР в дозе 240 мг/сут., а второй - атенолол 50 мг/сут. 
В дальнейшем к верапамилу СР добавляли трандола­ 

прил (Гоптен, ЭББОТТ, США), а к другой группе - 

гидрохлортиазид (Гхт) 25 мг/сут. В последующем тит­ 
ровали дозы препаратов. В результате исследования 

бьmо показано, что у больных, лечившихся верапами - 

лом СР, уменьшение смертности и риска развития 

сердечно-сосудистых событий (нефатальных 

ИМ и МИ) произошло примерно с такой же частотой, 

как и в группе с �-АБ. В то же время антиангинальная 
эффективность - уменьшение приступов стенокар­ 

дии, была выше в группе АК, а частота развития 

побочных эффектов - достоверно выше на 15 % 

в группе атенолола. Таким образом, это исследование 

показало с одной стороны, одинаковое влияние иссле­ 

дуемых препаратов на смертность, а с другой - лучшие 

метаболический и антиангинальный эффекты верапа­ 

мила СР. 
В недавно опубликованном мета-анализе 

Bangalore and Messerli оценивалось влияние пульс­ 

урежающего действия �-АБ на прогноз пациентов с 
АГ [33]. Единственным проанализированным пред­ 

ставителем недигидропиридиновых (НДГП) АК бьm 

верапамил и стоял он "по другую сторону барри - 

кад" - в ряду препаратов сравнения. В настоящее 

время проведено внушительное количество крупных 

исследований, в которых достоверно показано, что 

при равной степени снижения АД различные группы 

препаратов оказывают разное влияние на прогноз 

(по истинным конечным точкам) у больных AI Это 

связано как с различием механизмов снижения АД, 

так и с наличием дополнительных точек приложения 

в т.ч. действие на сопутсвующие состояния, оказыва­ 

ющих влияние на прогноз и т.д. 
Можно предположить, что при равном уменьше­ 

нии чес различными препаратами можно ожидать 

разного влияния на исход. В частности, правомоч­ 

ность этой гипотезы подтверждает надавно опублико­ 

ванный субанализ исследования INVEST, которое 

вошло в мета-анализ Мессерли. В упомянутом суба­ 

нализе была изучена степень снижения ЧСС в группах 
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Примечание: Стрелками показаны точки приложения действия Ir, 

Са2
+ Т и L типа и отложенного калиевого каналов (IK) [19]. 

Рис. 4 Автоматизм синоатриального узла. 

атенолола и верапамила и влияния этого снижения на 
прогноз. Результаты показали, что, несмотря на досто­ 
верно большее уменьшение ЧСС в группе атенолола, 
влияние на исход бьmо одинаковым в обеих группах. 
Это свидетельствует о том, что на исход влияют не 
только «голые» цифры снижения чес, а механизм 
этого снижения, который нужно рассматривать в 
рамках комплексного воздействия препарата на орга­ 
низм, включая дополнительные точки приложения и 
влияние на сопутствующие состояния снижение 
активности СНС, нефропротективные и метаболи­ 
ческие аспекты органопротекции. 

Целесообразно рассмотреть патогенетический 
механизм, который по гипотезе Мессерли и соавт. 
приводит к негативному воздействию медикаментоз­ 
ной пульс-урежающей терапии. Авторы связывают 
это действие с возникновением диссинхронии между 
работой сердца и периферических сосудов. В норме 
пульсовая волна (ПВ), отразившись от периферии 
благодаря наличию общего периферического сосу­ 
дистого сопротивления (ОПСС), возвращается к сер­ 
дцу в период диастолы. В случае медикаментозного 
снижения ЧСС, по гипотезе авторов, отраженная ПВ 
приходит к сердцу раньше времени и встречается с 
исходящей систолической волной. Это приводит к 
повышению давления в крупных сосудах и отрица­ 
тельно влияет на прогноз. Следует подчеркнуть, что 
такое объяснение применимо только к действию 
�-АБ, которые, как известно, повышают ОПСС, в 
связи с чем и развивается пульсовая диссинхрония. 
Что касается верапамила, то этот препарат, напротив, 
снижает ОПСС. Все вышеперечисленное свидетельс­ 
твует о том, что патогенетических причин для развития 
диссинхронии при использовании НДГП АК нет. 
В пользу этого вывода также говорят данные по при - 
менению верапамила на фоне физической нагрузки 
(рисунок 5), подтверждая более «физиологичное» 
действие Изоптина СР в сравнении с �-АБ. 

ИАП Ф и блокаторы рецепторов к ангиотензину II 
не обладают эффектом влияния на сне [25], комби­ 
нация этих препаратов с АК в частности, верапамил 
СР + ИАПФ трандолаприл (ТАРКА), способна потен­ 
цировать эффективность каждого компонента [26]. 
Данное сочетание, помимо указанного эффекта, обла- 

Покой Возрастающая физическая нагрузка 

Рис. 5 Сравнительное снижение ЧСС при воздействии различных 

классов фармпрепаратов. 

дает метаболической нейтральностью [27], нефропро­ 
тективной активностью [28] и способно нивелировать 
негативные эффекты диуретиков на метаболический 
профиль [29]. 

Ir ингибиторы. В последние годы на фармацевти - 
ческам рынке появились так называемые Ir ингибито­ 
ры, обладающие "чистым" хромотропным эффектом; 
единственный представитель - ивабрадин. Последние 
исследования показали, что данный препарат облада­ 
ет ангиангинальным эффектом, сравнимым с �-АБ 
и АК [30,31], но, в то же время, в комбинированной 
терапии не улучшает выживаемость больных ИБС 
и сн [32]. 

Из других групп препаратов, воздействующих 
на симпатической тонус, можно выделить сердечные 
гликозиды, а-АБ, препараты центрального действия, 
однако эффект от их применения на сне и чес 

не так значителен, как у трех вышепредставленных 
классов препаратов. 

Выводы 
Гиперсимпатикотония, весьма часто ассоцииру­ 

ющаяся с АГ за счет выброса катехоламинов, приводит 
к вазоконстрикции, учащению ритма сердца и повы­ 
шению риска ССО. 

чес > 70 уд/мин, как проявление гипертонуса 
СНС, является независимым ФР ССЗ. 

В настоящее время существуют 3 основные груп­ 
пы АГП, влияющих на ЧСС: �-АБ, Ir ингибиторы 
и АК. �-АБ ингибируют связывание катехоламинов 
с �-рецепторами, Ir ингибиторы блокируют внугрик­ 
леточно Ir канал, действуя на диастоличекую деполя - 
ризацию, и АК блокируют кальциевые канала L-типа, 
замедляя развитие потенциала действия и уменьшая 
инотропную функцию. Две группы препаратов: �-АБ 

и АК, кроме того, еще и угнетают СНС. 
Среди АК верапамил СР обладает высокой безо­ 

пасностью и умеренным эффектом в отношении сни - 
жения ЧСС. В отличие от дигидропиридиновых АК, 
он не приводит к гиперсимпатикотонии, а наоборот, 
снижает ее, уменьшая уровень норадренала плазмы 
крови и чувствительность барорецепторов. 

В клинических исследованиях при прямом 
сравнении верапамила СР и �-АБ атенолола, 
несмотря на меньшее снижение ЧСС в группе 
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верапамила, влияние препаратов на конечные 

точки оказалось одинаковым при более высокой 

антиангинальной эффективности последнего 

и более благоприятном его действии на гликеми­ 

ческий профиль. 
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