
В
арикозное расширение по-

верхностных вен служит ха-

рактерным, но далеко не

единственным проявлением хро-

нических заболеваний вен (ХЗВ).

Более половины пациентов предъ-

являют жалобы на чувство тяже-

сти в икрах, боль, ощущение рас-

пирания, повышенную усталость

ног, парестезии, ночные судороги

и др. В 20—25% случаев на пер-

вый план выходят хронический

венозный отек и трофические на-

рушения кожи. При этом лишь

15—20% больных строго и кругло-

годично соблюдают рекомендации

по компрессионной терапии. Кро-

ме того, более половины всех па-

циентов с ХЗВ имеет так называе-

мые ранние формы заболевания

(С0s-С1s по классификации CEAP),

когда разнообразные симптомы

доминируют над отсутствующими

или незначительно выраженными

патоморфологическими изменени-

ями венозной системы и серьез-

ными флебогемодинамическими

нарушениями [1, 2].

Вместе с тем многочисленные эпи-

демиологические и клинические

исследования, проведенные в пос-

ледние годы, убедительно показа-

ли, что именно субъективные бес-

покойства служат основными при-

чинами, снижающими качество

жизни пациентов с ХЗВ. Исходя из

вышеизложенного, патогенетичес-

кое симптоматическое и синдро-

мальное лечение ХЗВ с использо-

ванием современных фармаколо-

гических препаратов имеет непре-

ходящее значение [3].

Основной задачей фармакотера-

пии является устранение или

уменьшение ХЗВ-ассоциированных

симптомов и синдромов, которые,

несмотря на большое разнообра-

зие и низкую специфичность, име-

ют характерные особенности [4]:

1. Определяются положением те-

ла и физической активностью:

появляются после длительного

пребывания в положении стоя или

сидя к концу дня; уменьшаются

или полностью исчезают утром, во

время ходьбы, а также при подъе-

ме конечностей выше уровня

сердца.

2. Зависят от температуры окру-

жающей среды: усиливаются в

жаркое время года, после приема

горячей ванны, посещения бани

или сауны, в результате восковой

эпиляции или при наличии теплых

полов. И напротив, спонтанный

регресс жалоб отмечается в хо-

лодное время года.

3. Связаны с уровнем половых гор-

монов: жалобы пациенток часто

колеблются в соответствие с фаза-

ми менструального цикла, могут

быть спровоцированы гормональ-

ной терапией (КОК или ЗГТ) и ис-

чезать после ее прекращения.

В настоящее время субъективные
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Статья посвящена хроническим заболеваниям вен (ХЗВ), начальным проявлениям болезни (С0s, С1s и С2s по
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жалобы пациентов, включающие

венозную боль, связывают с раз-

дражением специализированных

рецепторов — С-ноцицепторов,

локализующихся в венозной стен-

ке и паравазальных структурах.

Венозные С-ноцицепторы высту-

пают в качестве системы раннего

оповещения о наличии патологи-

ческого процесса, а их активация

происходит в результате механи-

ческого (перерастяжение веноз-

ной стенки, паравазальный отек),

термического (венозная гипере-

мия) и химического (простаглан-

дины, брадикин, гистамин и др.)

воздействия. Ноцицептивный от-

вет формируется на самых ранних

стадиях заболевания, когда визу-

альные патоморфологические из-

менения в венозной системе могут

отсутствовать. Более того, выра-

женный болевой синдром и дру-

гие неприятные ощущения часто

присущи пациентам именно с на-

чальными формами поражения

поверхностных вен. По мере про-

грессирования заболевания и на-

растания дегенеративных процес-

сов в венозной стенке С-ноцицеп-

торы разрушаются и выражен-

ность субъективных жалоб осла-

бевает [5, 6].

В таблице 1 представлены вероят-

ные связи между патофизиологи-

ческими механизмами и симптома-

ми ХЗВ.

Перерастяжение венозной стенки

и гипоксия эндотелия служат глав-

ными триггерами, приводящими к

возбуждению С-ноцицепторов, а

следовательно, появлению веноз-

ной боли и других симптомов ХЗВ.

Таким образом, основными патоге-

нетическими задачами фармакоте-

рапии ХЗВ служат повышение то-

нуса стенки вены, увеличение ее

толерантности к флебостазу и

флебогипертензии, а также ниве-

лирование последствий гипоксии

эндотелия.

Фармакотерапия показана при

начальных, симптоматических

формах ХЗВ (С0s, С1s и С2s по

классификации СЕАР), а также

при хронической венозной недо-

статочности (ХВН), к которой от-

носят C3-С6 клинические класса

по классификации СЕАР. Кроме

того, назначение флебопротекто-

ров целесообразно для уменьше-

ния нежелательных последствий

различных хирургических вмеша-

тельств по поводу хронических

заболеваний вен.

В качестве дополнительных пока-

зания к назначению флеботроп-

ных препаратов рассматривают

профилактику гипостатических и

предменструальных отеков, а так-

же проявлений синдрома тазового

венозного полнокровия.

Универсальный противоотечный и

капилляропротективный эффекты

позволяют с успехом применять

флебопротекторы в диабетологии,

акушерстве-гинекологии, офталь-

мологии, пластической и сосуди-

стой хирургии, а также в других

отраслях клинической медицины.

При лечении хронических заболе-

ваний вен в зависимости от кон-

кретной клинической ситуации

могут быть использованы самые

разные лекарственные препараты

и их формы. Вместе с тем основу

фармакотерапии ХЗВ составляют

флеботропные лекарственные

препараты (синонимы: ФЛП, вено-

активные препараты, флебопроте-

кторы, венотоники и т. д.), кото-

рые представляют собой многочи-

сленную гетерогенную группу
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ТАБЛИЦА 1. Связь между патофизиологическими механизмами и симптомами ХЗВ

Патофизиологический механизм Симптомы Клинические проявления

Флебостаз, флебогипертензия Спонтанная боль Усиление и асимметрия подкожного

и растяжение венозной стенки венозного рисунка,

преходящий отек

Гипоксия стенки вены Спонтанная боль -

Адгезия лейкоцитов к эндотелию Спонтанная и индуцированная боль, Ранний венозный рефлюкс,

венозной стенки и клапанов, чувство жжения, парестезии, снижение гипотония венозной стенки

дисфункция эндотелия, синтез толерантности к статическим 

медиаторов воспаления нагрузкам и т.д.

Гемореологические нарушения Ночные судороги, синдром -

и повышение агрегации тромбоцитов беспокойных ног

Клапанная недостаточность Боль Персистирующий рефлюкс

Увеличение давления в капиллярах, Ощущение тяжести и отека Хронический отек

венозная микроангиопатия
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биологически активных веществ,

получаемых путем переработки

растительного сырья или химиче-

ского синтеза. Отличающиеся по

химическому составу, происхож-

дению, способу получения, регла-

менту применения и т. д., флебо-

тропные лекарственные препара-

ты объединяет способность повы-

шать венозный тонус, уменьшать

выраженность симптомов и син-

дромов хронических заболеваний

вен и прежде всего венозного

отека [7, 8].

Классификация и рекомендован-

ные суточные дозы основных фле-

ботропных лекарственных препа-

ратов представлены в таблице 2.

Флеботропные лекарственные пре-

параты воздействуют на два ос-

новных патофизиологических ме-

ханизма развития хронических за-

болеваний вен, которые с некото-

рыми оговорками можно опреде-

лить как макроциркуляторный и

микроциркуляторный.

Макроциркуляторные нарушения

связаны с ухудшением упруго-эла-

стических свойств венозной стен-

ки и повреждением клапанов, при-

водящих к известным гемодинами-

ческим последствиям — рефлюк-

су крови и динамической веноз-

ной гипертензии.

Флеботропные лекарственные пре-

параты улучшают тонус перифери-

ческих вен благодаря влиянию на

норадреналин-зависимый меха-

низм. Так, микронизированная

очищенная флавоноидная фрак-

ция (МОФФ) пролонгирует норад-

ренэргическую активность гладко-

мышечных клеток венозной стен-

ки. Производные рутина, напро-

тив, подавляют механизм инакти-

вации норадреналина, а троксеру-

тин дополнительно улучшает цир-

куляцию в vasa vasorum. Высокая

аффинность к венозной стенке, а

также эндотелиопротективный эф-

фект доказаны для МОФФ и произ-

водных рутина [9].

Разнообразные микроциркулятор-

ные реакции, инициируемые фле-

бостазом и повышением сопроти-

вления в капиллярном русле, в ка-

честве результирующего эффекта

вызывают развитие венозной ми-

кроангиопати. Ее отличительны-

ми особенностями служат увели-

чение проницаемости сосудистой

стенки с выходом в паравазальное

пространство плазматических про-

теинов, включая фибриноген, а

также форменных элементов кро-

ви (эритроциты, макрофаги и др.).

Фибриноген полимеризуется в фи-

брин и в виде так называемой

«фибриновой манжетки» окружа-

ет венозные капилляры, нарушая

обменные процессы. Эритроциты,

попадая в интерстиций, разруша-

ются, а гемоглобин трансформиру-

ется в пигментный белок — гемо-

сидерин, вызывающий окрашива-

ние мягких тканей в буро-корич-

невый цвет. Большое количество

белковых молекул, накапливаю-
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ФАРМАКОТЕРАПИЯ ХРОНИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ ВЕН

ТАБЛИЦА 2. Классификация, происхождение и регламентируемые суточные дозы основных флеботропных препаратов

Группа Вещество Источники сырья Доза (мг/сут) Кратность приема

γ-бензопироны Диосмин Софора японская 500—1 000 1—2

Троксерутин 300—900

(флавоноиды) Микронизированная Рутовые 1000

очищенная фракция

флавоноидов (МОФФ)

Производные Эвкалипт или гречиха 600—1000

рутина (гидроксиэтилрутозид) посевная

Сапонины Эстракт конского каштана, эсцин Конский каштан Сначала 120, затем 60 3

Экстракт иглицы Иглица колючая 2—3 таблетки 2-3

Другие раститель- Антоцианы (протоэсцин, Черника, виноградные 116 2

ные экстракты барингтогенол, α- косточки

и β-эсцин, криптоэсцин 

Проантоцианидины (олигомеры) Сосна приморская 100—300 1-3

300—360 3

Экстракт Гинкго двудольного + Гинкго двудольное 1 капсула 2—3

гептаминол + ГЭР 

Синтетические Кальция добесилат Синтетический 1000—1500 2—3

препараты



щихся в интерстиции, нарушает

осмотическое равновесие и спо-

собствует задержке жидкости с

возникновением отека. Гемосиде-

рин, в свою очередь, поддержива-

ет местную воспалительную реак-

цию, в которой участвуют лейко-

циты и макрофаги.

Флебопротекторы, в том числе и

троксерутин, увеличивают рези-

стентность капиллярной стенки,

нормализуя ее проницаемость, а

также уменьшают воспалительный

ответ за счет подавления актив-

ности свободных радикалов и

ферментов: эластазы и гиалуро-

нидазы.

Основным показанием к примене-

нию флеботропных лекарствен-

ных препаратов служат симптомы,

связанные с хроническими забо-

леваниями вен, — тяжесть в но-

гах, дискомфорт, зуд, болезнен-

ность по ходу варикозных вен, па-

рестезии, ночные судороги или

синдром беспокойных ног и в

первую очередь хронический ве-

нозный отек. При этом эффектив-

ность различных флебопротекто-

ров в отношении отдельных сим-

птомов и синдромов ХЗВ может

варьировать.

Наиболее широкое «терапевтичес-

кое окно» с доказанной эффектив-

ностью в отношении различных

проявлений ХЗВ демонстрируют

производные рутина, МОФФ и до-

бесилат кальция.

Подавляющее большинство паци-

ентов хорошо переносит прием

стандартных доз флеботропных

лекарственных препаратов. Лишь

5% больных отмечают диспепсиче-

ские явления, боли в животе, диа-

рею, рвоту, а также вегетативные

нарушения (бессонница, голово-

кружение, головные боли и уста-

лость). Производные рутина и

МОФФ разрешены к применению

во втором и третьем триместрах

беременности. Вместе с тем поль-

за от их назначения должна пре-

восходить возможные риски.

Противопоказания к приему фле-

ботропных лекарственных препа-

ратов возникают только в случае

их непереносимости. Кроме того,

следует учитывать, что флеботроп-

ные препараты не являются сред-

ствами «скорой помощи» и не мо-

гут быть самостоятельно использо-

ваны для лечения и профилактики

острых венозных тромбозов и

тромбофлебитов.

Правил, строго регламентирующих

прием флеботропных лекарствен-

ных препаратов, не существует.

Вместе с тем следует придержи-

ваться ряда наработанных практи-

ческих рекомендаций, повышаю-

щих безопасность и эффектив-

ность фармакотерапии ХЗВ.

Так, следует назначать адекватные

дозы ФЛП и придерживаться реко-

мендуемой их производителями

схем и продолжительности лече-

ния. Превышение суточных доз

далеко не всегда повышает клини-

ческий эффект, но, как правило,

значительно увеличивает частоту

нежелательных побочных реакций,

срывающих начатый курс фарма-

котерапии.

Обычно ФЛП назначают как моно-

терапию, поскольку одновремен-

ный прием двух и более лекарст-

венных препаратов, относящихся к

родственным химическим классам,

не усиливает терапевтический эф-

фект, но опять же увеличивает ве-

роятность развития нежелатель-

ных побочных реакций.

Как правило, ФЛП принимают кур-

сами, продолжительность которых

подбирают эмпирически, ориенти-

руясь на динамику симптомов и

синдромов, продолжительность

ремиссии, а также возникновение

нежелательных побочных реакций.

То есть чем тяжелее проявления

ХЗВ и больше негативных факто-

ров их провоцирующих, тем более

длительным должен быть курс

флеботропной терапии. Например,

для пациентов с начальными сим-

птомными стадиями ХЗВ продол-

жительность стандартного курса в

среднем составляет 2,5 месяца.

При хронической венозной недос-

таточности флеботропные препа-

раты назначают до полного исчез-

новения основного синдрома.

Начало курсового приема ФЛП це-

лесообразно сопрягать с периодом

ожидаемого обострения заболева-

ния или вероятного нарушения

компрессионного режима. Так,

применение средств компрессион-

ной терапии затруднено в жаркое

время года, при работе в условиях

повышенной температуры и влаж-

ности, а также при необходимости

соблюдения дресс-кода. Негатив-

ный фон, часто приводящий к обо-

стрению ХЗВ, создает длительное

вынужденное пребывание в поло-

жении сидя или стоя (многочасо-

вые авиационные перелеты, пере-

езды в автобусе и автомобиле и

др.), увеличение рабочей (подъем

тяжестей и др.) или бытовой (ра-

бота по дому или на огороде, уход

за лежачими больными и т. д.) фи-

зической нагрузки.

При тяжелых формах ХВН, особен-

но у пациентов, страдающих ожи-

рением и испытывающих непре-

одолимые трудности с ношением

компрессионных бандажей или

медицинского трикотажа, а также

в случаях, когда компрессионная

терапия невозможна (тяжелый пе-

риферический атеросклероз с ло-

дыжечно-плечевым индексом ни-

же 0,8; диабетическая ангиопатия;

диабетическая стопа; некоторые

формы нейропатий и др.), флебо-

тропные лекарственные препара-

ты назначают для постоянного

приема.

Для более быстрой редукции сим-

птомов ХЗВ целесообразно ис-

пользовать местные лекарствен-

ные препараты, включающие в

свой состав ФЛП, гепарин и НПВС.

Гепарин оказывает противовоспа-

лительное и анальгезирующее

действие, за счет инактивации гис-

тамина и гиалуронидазы, а также

потенцирует локальный антитром-

ботический эффект. Для профила-

ктики гипостатических отеков эф-
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фективны гели на основе произ-

водных рутина.

Противопоказаниями к примене-

нию флебологических гелей слу-

жат повреждения кожных покро-

вов (эрозии, экскориации), явле-

ния дерматита и экземы, а также

открытые трофические язвы.

Назначая препараты для местного

применения, необходимо учиты-

вать, что их эффективность в отно-

шении симптомов ХЗВ во многом

связана с отвлекающим эффектом

за счет испарения летучих компо-

нентов (локальная гипотермия) и

массажа во время нанесения и

втирания препарата. Кажущийся

быстрым терапевтический эффект

местных препаратов быстро прохо-

дит и требует их повторного при-

менения. Необходимо четко пони-

мать, что топикальные лекарствен-

ные формы следует использовать в

сочетании с компрессионной тера-

пией и препаратами системного

действия.

Примером удачной комбинации

флеботропного препарата, назнача-

емого per os и местно, служит трок-

севазин, который, пожалуй, являет-

ся наиболее известным флеботони-

ком, активное применение которо-

го в клинической практике было

начато еще в 80-е годы прошлого

века. Уже тогда троксевазин проде-

монстрировал эффективность в от-

ношении хронического венозного

отека и трофических язв, а также

более легких проявлений хрониче-

ских заболеваний вен [10, 11].

Троксевазин представляет собой

смесь гидроксиэтиловых произ-

водных рутина, с преобладанием

три-гидроксиэтилрутозида, обла-

дающего выраженной Р-витамин-

ной активностью. Благодаря тако-

му составу препарат оказывает ве-

нотоническое, капилляротоничес-

кое, антиэкссудативное, гемостати-

ческое, противоотечное и проти-

вовоспалительное действие. Час-

тично терапевтический эффект

троксевазина обусловлен блоки-

рованием венодилатирующего эф-

фекта гистамина, брадикинина и

ацетилхолина. Препарат не обла-

дает эмбриотоксическим, терато-

генным и мутагенным эффектом.

Показаниями к применению трок-

севазина служат боли и отеки ко-

нечностей, обусловленные веноз-

ной недостаточностью различной

степени тяжести, трофические яз-

вы, а также стихающий тромбоф-

лебит. Благодаря неспецифичес-

кому противовоспалительному и

противоотечному действию трок-

севазин успешно применяют при

небольших травматических повре-

ждениях, таких как ушибы, вывихи

и контузии мягких тканей.

Троксевазин представлен в двух

лекарственных формах — в виде

2% геля для наружного примене-

ния и капсул (по 300 мг троксеру-

тина) для приема внутрь. Гель на-

носят на неповрежденную поверх-

ность кожи утром и вечером в об-

ласти поражения с помощью лег-

ких массирующих движений до по-

лного впитывания. Капсулы при-

нимают внутрь во время еды. На-

чальная доза — по 1 капсуле 3

раза в сутки. При парестезиях и

ночных тонических судорогах кап-

сулы принимают перед сном и ут-

ром. Для поддерживающей тера-

пии рекомендовано применение

по 1 капсуле в течение 2—4 не-

дель и более. Нужно отметить, что

успех лечения троксевазином за-

висит от его регулярного примене-

ния в течение длительного време-

ни и наибольшего эффекта удается

добиться при сочетанном исполь-

зовании капсул и геля.

Наряду с флеботропными лекарст-

венными препаратами при лече-

нии тяжелых форм ХВН, назначают

тромбоцитарные дезагреганты,

производные пентоксифиллина,

сулодексид и иногда простаглан-

дины группы Е (ПГЕ).

Тромбоцитарные дезагреганты,

пентоксифиллин и сулодексид в

комбинации с компрессионной те-

рапией увеличивают скорость за-

живления венозных язв.

ПГЕ применяют крайне редко при

комбинации хронической веноз-

ной и артериальной недостаточно-

сти, осложненной трофическими

язвами.

Как уже отмечалось выше, ФЛП

традиционно назначают в виде мо-

нотерапии. Вместе с тем в послед-

ние годы появился ряд исследова-

ний, свидетельствующих о преиму-

ществах одновременного назначе-

ния двух и более препаратов из

разных фармакологических групп.

Например, комбинированное при-

менение производных рутина с до-

бесилатом кальция приводит к бо-

лее быстрому регрессу венозных

жалоб и отека в сравнении с их

раздельным приемом.

Учитывая патогенез ХЗВ, комор-

бидный фон, а также наличие пе-

рекрестных факторов риска с дру-

гими заболеваниями сердечно-со-

судистой системы в ряде случаев

представляется рациональной

комбинация флеботропных препа-

ратов с тромбоцитарными дезагре-

гантами или сулодексидом, комп-

лексами витаминов и микроэле-

ментов (медь, цинк, селен и др.), а

также препаратами других групп

(статины, метаболики и др.). Раз-

работка регламента такого комби-

нированного лечения является ак-

туальной проблемой ближайшего

будущего.

Между тем при планировании и

проведении многокомпонентной

фармакотерапии следует учиты-

вать и значительное возрастание

риска нежелательных побочных

реакций.

Маркерами эффективности фарма-

котерапии хронических заболева-

ний вен могут быть исчезновение

или уменьшение их проявлений.

Наибольшие трудности возникают,

когда речь идет о субъективной

симптоматике. Здесь помощь могут

оказать визуальные аналоговые

шкалы и болезнь-специфичные

опросники.

При контроле хронического веноз-

ного отека целесообразно исполь-
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зовать обычную измерительную

ленту. Пациенту утром и вечером

предлагается измерять окружность

голени в самой узкой ее части

(над лодыжками) и самой широ-

кой (над икроножными мышцами).

Данные заносят в специальный

дневник. Об эффективности тера-

пии свидетельствует уменьшение

вечернего отека.

При трофических нарушениях ко-

жи о правильности проводимого

лечения свидетельствует уменьше-

ние воспалительных явлений и

площади идуративного целлюлита,

а также признаки заживления ве-

нозной язвы.

В заключение необходимо отме-

тить, что различные симптомы и

синдромы, вызываемые хроничес-

кой венозной патологией, могут

быть успешно устранены с помо-

щью рациональной фармакотера-

пии, которая на ранних стадиях за-

болевания служит хорошей альтер-

нативой традиционному компрес-

сионному лечению, а на позд-

них — потенцирует его действие.

Превентивная флеботропная тера-

пия позволяет подготовить пациен-

та к открытому или эндоваскуляр-

ному хирургическому вмешательст-

ву, уменьшить последствия опера-

ционной травмы и ускорить меди-

ко-социальную реабилитацию. Все

это делает фармакотерапию важ-

ным и эффективным инструментом

в комплексном лечении хроничес-

ких заболеваний вен.
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